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RESUMO

A doenca de chagas (DC), também conhecida como tripanossomiase americana € uma
zoonose cujo agente etiolégico é o protozoario Trypanosoma cruzi, considerada um dos maiores
problemas de salude publica na América central e América do sul. Estima-se que existem cerca
de 16 a 18 milhdes de pessoas portadoras da DC, em média 300.000 novos casos por ano. No
campo da inteligéncia artificial, existem varios algoritmos de classificacdo, que possuem
diferentes métodos para a inducdo do conhecimento. O objetivo deste trabalho foi fazer o
levantamento de dados soros epidemiolégicos, além de comparar o potencial da utilizacdo de
aprendizagem de maquina e da selecdo automatica de atributos na discriminacéo de individuos
chagésicos e ndo chagasicos baseados em dados clinicos e sociodemograficos. Trata-se de um
estudo transversal com amostragem ndo probabilistica com 132 individuos criangas e adultos
residentes em povoados localizados no municipio de Itabaianinha/SE. Foram realizados exames
sorolégicos para DC, aplicados questionarios sociodemograficos e de conhecimento
relacionados a DC e realizada avaliagéo clinica geral e da degluticdo. Foi efetuado os testes dos
algoritmos regresséo linear (RL), regressao logistica, arvore de decisdo c4. 5, maquinas de
vetores de suporte (SVM), redes de funcdo de base radial (RBF) e rede neural perceptron
multicamadas (MLP), variando seus respectivos parametros de configuracéo, usando validagédo
cruzada k-fold, em busca da melhor configuracédo, sendo comparados apenas a RL e a MLP,
devido os resultados serem os mais indicativos. Para a construcdo da base de dados foram
observados os caracteres sociodemograficos, sintomas, alteracao clinica e testes de degluti¢éo.
Foram identificados 24 individuos (7,04%) soropositivos, 0s quais relataram algum tipo de
manifestacao clinica cardiaca e foi possivel detectar alteragbes na degluticdo. Dentre todos os
testes utilizados, o MLP usando algoritmo genético foi o que apresentou a melhor performance
em distinguir os individuos chagasicos dos ndo chagasicos, atingindo uma sensibilidade de
78,33%, uma especificidade de 75,0%, e uma acuracia de 95,95% + 5,36%. No box-plot, 0 MLP
associado ao algoritmo genético apresentou uma maior area quando comparado com a RL,
além de apresentar uma melhor divisdo das instancias classificadoras. Baseado nos resultados
estabelecidos, o presente estudo revelou a existéncia de uma populacdo soropositiva para DC
sem acompanhamento para sua condicdo de saulde, alguns apresentando alteracfes na
degluticdo que podem estar relacionadas a fase cronica. Em relacdo aos algoritmos, a MLP
apresentou melhores resultados para predicao dos individuos chagasicos dos ndo chagasicos

guando comparada a Regresséo Linear.

PALAVRAS - CHAVE: Inteligéncia artificial; Doenga de Chagas; Epidemiologia
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ABSTRACT

Chagas' disease (DC), also known as American trypanosomiasis is a zoonosis of the etiological
agent of the protozoan Trypanosoma cruzi, wich is considered one of the major public health
problems on Central Amerca and South America. There are estimates of about 16 to 18 million
people with CD, on an average of 300,000 new cases per year. In the field of artificial
intelligence, there are several classification algorithms, which provide different methods for an
induction of knowledge. The objective of this study was to collect serological and epidemiological
data, as well as to compare the potential use of machine learning and the automatic verification
of factors in the classification of chagasic and non - chagasic patients in clinical and
sociodemographic data. This is a transversal study with non-probabilistic sampling of 132
children and adults residing in a municipality located in the city of Itabaianinha / SE. Serological
tests for CD, sociodemographic and knowledge questionnaires related to CD and general clinical
and deglutition evaluation were performed. Tests with the linear regression (LR), logistic
regression, decision tree c4. 5, vector support machines (SVM), radial base function networks
(RBF) and multilayer perceptron neural network (MLP) algorithms were made, varying their
respective configuration parameters, using k-fold cross validation, in search of the best
configuration, comparing only RL and MLP, due to their results beig the most indicative ones.
For the construction of database were observed sociodemographic characters, symptoms,
clinical alteration and swallowing tests. Twenty-four (7.04%) seropositive individuals were
included, who reported some type of clinical and cardiac manifestation and it was possible to
detect changes in swallowing. Among all the tests used, MLP using genetic algorithm was the
one that presented the best performance in differentiate non-chagasic and chagasic individuals,
reaching a sensitivity of 78.33%, a specificity of 75.0%, and an accuracy of 95,95% + 5.36%. In
the box-plot, MLP associated to the genetic algorithm had a higher area when compared to the
RL, in addition to presenting a better range of classifying instances. Based on the stabilished
results, this study revealed the existence of a seropositive population for CD that lacks
accompaniment for its health condition, with some presenting swallowing issues which may be
related to a chronic stage.In relation to the algorithms, MLP showed better results for the
prediction of the chagasic individuals from the non-chagasic ones when compared to a Linear

Regression.

KEY WORDS: Atrtificial Intelligence; Chagas disease; Epidemiology
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1. INTRODUCAO

A doenca de Chagas (DC), também conhecida como tripanossomiase americana € uma
zoonose cujo agente etiolégico € o protozoario Trypanosoma cruzi e ainda continua sendo um
dos maiores problemas de salde publica na América Central e América do Sul. Estima-se que
existem cerca de 16 a 18 milhdes de pessoas portadoras da DC, em média 300.000 novos
casos por ano (COGO et al., 2014).

Em 1909, o médico e cientista brasileiro Carlos Ribeiro Justiniano das Chagas, descobriu
e percebeu a dimensao continental da endemia, e assim jamais deixou de abordar a urgéncia e
necessidade do seu controle. Chagas falava as autoridades sanitérias e politicas dos prejuizos
da doenca e |Ihes dava razdes técnicas e politico-sociais, com vistas ao seu enfrentamento,
baseando-se na dispersdo da doenca e na precariedade da vivencia rural (COURA, 2007; DIAS,
2011).

O envolvimento do homem no ciclo de transmissdo comegou quando este iniciou 0
processo de invasdo dos ambientes naturais em que o parasita circula, a infeccdo passou a ser
transmitida de maneira acidental. Em decorréncia de processos de desmatamento para
aumento de areas urbanas e para areas de atividades agropecuarias em séculos recentes,
houve migracao de individuos infectados e ao mesmo tempo adaptacdo dos triatomineos ao
peridomicilio, provocando uma mudanca no ciclo de transmissao da doenca (ZAUZA; PEREIRA,
2016). Depois de vinte anos de analises histdricas, a regido nordeste ainda preocupa em termos
de risco de transmisséo da DC. Este risco é maior no nordeste do Brasil, pois apresenta regides
em que as moradias ainda podem ser consideradas precérias aliadas a condicdes ambientais
favoraveis para os triatomineos vetores. O comportamento dos triatomineos esta relacionado
com a ecologia das microrregides, intensidade, capacidade e colonizacdo de cada espécie, que
tem extrema importancia epidemioldgica para a compreensdo da infeccdo humana (DIAS,
2011).

Além do vetor, h4 outras formas de transmissdo da infeccdo parasitaria: através da
transfusdo sanguinea, transplantes de Orgdos, transmissdo congénita, acidentes em
laboratérios ou por alimentos contaminados (SILVA, 2011). A transmissdo por via oral, que
antigamente ocorria de forma esporadica, vem-se tornando mais frequente pelo consumo de

alimentos como o0 acai e a cana-de-agUcar in natura, contribuindo maioritariamente (70%) para o



namero de novas infeccdbes com T. cruzi (PEDROSO; ROCHA, 2009; PINTO et al., 2011;
PASSOS et al., 2012).

O diagndstico da DC, especialmente em regibes remotas, pode ser facilitado por
tecnologias de informéatica médica, que podem proporcionar ao profissional de medicina,
facilidades computacionais que auxiliam o atendimento de pacientes, como o acesso a banco
de dados de imagens médicas e a prontuarios eletrbnicos, suporte a emissdo de laudos
especializados e suporte a colegas situados em regides remotas do pais, muitas vezes, em
localidades sem as devidas condicbes minimas necessarias ao atendimento da populagéo.
Tecnologias voltadas ao apoio da decisdo médica constituem uma linha de pesquisa e de
desenvolvimento de interesse das politicas do Governo Brasileiro no segmento da satde (NETO
et al., 2013).

A Inteligéncia Atrtificial (IA) tém permitido avancos significativos, em diversas areas do
conhecimento. O uso de tecnologias IA tem possibilitado o entendimento de dados
epidemioldgicos através de testes de hipdteses, tais como desenvolvimento de estudos de
reconhecimento de padrbes, na dindmica de transmissdo de doencas infecciosas e parasitarias
(VEIGA et al., 2012). Além do mais, a IA mostra-se capaz em concretizar sistemas de tutoriais
inteligentes com a finalidade de adaptar-se as mais variadas vertentes de condicdes e
necessidades na saude (SANTOS; VILHEGAS, 2017).

Assim, a busca por técnicas que auxiliem na resolucdo do diagnéstico da DC, de
maneira rapida e eficiente, com diminuigcdo dos prejuizos, é essencial para a manutencdo do
crescimento e intensificacdo de estratégias e agbes de promocdo de salude que venham a
contribuir de maneira mais efetiva na prevencéo e humanizacdo da atengédo ao portador de DC
e aos moradores de area de risco de forma a garantir sua sustentabilidade. Dentre essas
técnicas, o uso de IA tem se mostrado uma alternativa para aumentar a rapidez e eficiéncia em
diferentes estudos envolvendo meio ambiente e saude. Como exemplos, os trabalhos
relacionados a métodos computacionais de auxilio complementar ao diagndstico e classificacao
mais apurados de pacientes acometidos pela DC, com o objetivo de avaliar danos ao sistema
cardiovascular, foram objeto de estudo nos ultimos anos, a exemplo da analise da variabilidade
da frequéncia cardiaca (CORREIA et al., 2007); (VASCONCELOS; JUNQUEIRA, 2009) e
mapas topoldgicos de Kohonen para comparar a capacidade de indicadores, calculados a partir
de sinais de variabilidade da frequéncia cardiaca, de discriminar pacientes chagasicos

cardiopatas, chagasicos indeterminados e individuos normais (NETO et al., 2013).



De acordo com Dias e Dantas (2010) o estado de Sergipe apresenta regides que

comportam espécies de triatomineos distintas como Caatinga, Cerrado, Restinga e Capoeiras

fazendo desta regido uma area permanente de fiscalizacdo e controle. Tendo em vista a real

situacao exposta e analisando as condi¢cfes de clima, vegetacao, desequilibrio ambiental devido

a acao antropica, como o desmatamento e a invasdo de zona ambiental, torna-se necessario

um estudo mais detalhado sobre a transmissao e 0s riscos para doenca humana no municipio

de Itabaianinha/SE, uma vez que este municipio é considerado uma area endémica para a DC

no estado de Sergipe.

2. OBJETIVOS

Geral

O objetivo deste trabalho foi fazer o levantamento de dados soros epidemiolégicos, além
de comparar o potencial da utilizacdo de aprendizagem de maquina e da selecéo
automatica de atributos na discriminacdo de individuos chagasicos e ndo chagéasicos
baseados em dados clinicos e sociodemograficos em criancas e adultos, residentes em
area rural do municipio de Itabaianinha/SE.

Especificos

Obter e analisar dados epidemiolégicos dos sujeitos da pesquisa como sexo, faixa etaria,
grau de escolaridade, contato com triatomineo, tipo de construgdo, sintomas, entre
outros.

Analisar a soro prevaléncia da DC em adultos, utilizando as técnicas diagnésticas de
ELISA e Imunofluorescéncia.

Realizar analise clinica especifica e avaliar clinicamente a degluticao.

Empregar métodos preditivos de inteligéncia computacional, mas especificamente redes
neurais artificiais, regressoes lineares e algoritmos genéticos para discriminacdo de
individuos chagasicos e nao chagasicos.

Testar os algoritmos variando seus respectivos parametros de configuracdo em busca da
melhor configuracdo: regressdo linear, regressdo logistica, arvore de decisédo C4.5,
maquinas de vetores de suporte (SVM), redes de funcdo de base radial (RBF) e rede
neural perceptron multicamadas (MLP).

Comparar o desempenho das redes neurais no diagnéstico.



3. REVISAO BIBLIOGRAFICA

3.1 Doenca de Chagas

A DC, conhecida também como tripanossomiase americana, ainda representa um
importante problema médico e social nos paises afetados, especialmente pelo fato de estar
restrita a regides em desenvolvimento, onde a execu¢do de grandes acbes antrépicas e de

politicas eficazes de saneamento e habitacdo é precaria (DIAS, 2011).

Trypanosoma cruzi, agente etioldgico da DC, é um protozoario da familia
Trypanosomatidae. Durante seu ciclo de vida utliza um hospedeiro vertebrado e outro
invertebrado nos quais irdo se desenvolver diferentes formas (amastigota, epimastigota e
tripomastigota), que se diferenciam fundamentalmente pela posicdo que o cinetoplasto ocupa
em relagdo ao nucleo (DIAS, 2009).

Existem trés ciclos que contribuem para a transmisséo do parasita: doméstico, silvestre e
peridoméstico. Dentre estes, o de maior importancia epidemiol6gica na transmissao da infec¢éo
chagésica humana é o ciclo doméstico. Neste ciclo, o vetor se desenvolve em fendas de
paredes, buracos do telhado, debaixo e atras dos mdéveis e outros pontos das residéncias com
paredes de barro ou tijolo cru e telhados de palha (LIMA et al., 2012). Os responsaveis pela
transmisséo vetorial da DC sao os hospedeiros invertebrados hematofagos que pertencem aos
géneros Panstrongylus, Rhodnius e Triatoma e abrigam em seu organismo o T. cruzi
(CESARINO, 2007).

A transmissao natural ou primaria da DC é a vetorial, que ocorre através das fezes dos
triatomineos. Os triatomineos, ao picar os vertebrados, em geral defecam apds o repasto,
eliminando formas infectantes, os tripomastigotas metaciclicos, presentes em suas fezes, que
penetram pelo orificio da picada ou por solugéo de continuidade deixada pelo ato de cogar e se
multiplicando em qualquer tipo celular encontrado no local exceto hemécias (figura 1) (DIAS,
2009).
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Figura 1: Ciclo de transmisséo do Trypanosoma cruzi (simplificado) Infografico: Venicio Ribeiro,

ICICT/Fiocruz. Fonte: www.gieducacao.com

ApOs a transmissao vetorial o periodo de incubacéo varia de 4 a 15 dias, enquanto que
na transmissao via oral é de 3 a 22 dias e na transmissdo acidental até, aproximadamente, 20
dias. A transmisséo vertical pode acontecer em qualquer periodo da gestacdo ou durante o
parto. Quando a infe¢éo é adquirida por transfuséo de sangue, o periodo de incubagéo varia de
30 a 40 dias. Em geral, as formas mais tardias da doencga se manifestam mais de 10 anos apds
a infecgéo inicial (BRASIL, 2009).

A tripanossomiase geralmente tem duas fases distintas: comeg¢a com uma fase aguda e
em seguida por uma fase crénica, podendo permanecer assintomatica em alguns individuos. A
fase aguda tem a duracdo de 6-8 semanas, e pode ser caracterizada por febre, taquicardia
desproporcional, aumento do baco (esplenomegalia) e edema. Se o local de penetracdo for a
regido ocular, pode ocorrer conjuntivite acompanhada de edema palpebral unilateral e edema

inflamatdério bipalpebral (Sinal de Romanfa).



A fase cronica ocorre de 20, 30 ou mais anos apos o inicio da doenca (ANDRADE et al.,
2011; MAZZA, 2011). Nesta fase, podem ocorrer quatro situa¢des clinicas: indeterminada,
cardiaca, digestiva e mista (acometimento cardiaco e digestivo no mesmo paciente). A forma
cardiaca pode ocorrer com e sem disfuncéo ventricular global (usualmente denominada forma
arritmogénica). A fase cronica cardiaca pode ser ainda classificada em estagios (A, B, C e D) de
envolvimento cardiaco, conforme recomendacdes internacionais, adaptadas a etiologia
chagéasica. Na forma indeterminada, o individuo permanece assintomético (ANDRADE et al.,

2011).

As alteracdes motoras digestivas mais significativas na DC resultam do envolvimento do
esOfago, que causa dificuldades na degluticdo, e do colon, que leva a uma constipagao
intestinal. No es6fago, quando a destruicdo dos plexos nervosos compromete 50% das células,
toda a atividade motora do 6rgao € desorganizada e, quando alcanca 90%, surge a dilatagéo
progressiva do 6rgdo, chamada megaes6fago (SANTOS et al., 2011).

O diagnostico da DC depende da fase em que a suspeita da doenga ocorre. A
investigacdo na fase aguda é realizada por meio de exames parasitoldégicos, nos quais ha
pesquisa de parasitos presentes na corrente sanguinea. Na fase crdnica, observa-se uma
reducdo de parasitos livres na corrente sanguinea; sendo assim, a confirmacdo diagnostica
ocorre, normalmente, por meio da avaliacdo da resposta soroldgica do individuo (SANTANA,
2011).

A técnica diagnostica mais simples que é utlizada na fase aguda da DC é a da
microscopia direta sobre gota fresca de sangue, examinada entre lamina e laminula. O exame
deve ser minucioso e abarcar toda a laminula, sendo positivo quando se encontra o parasito
(geralmente em movimentagdo serpenteante entre as hemacias e leucécitos) com sua forma
alongada, grande cinetoplasto e flagelo muito mével. Diante da suspeita clinica, se o primeiro
exame for negativo, deve ser repetido por trés ou quatro vezes ao dia, durante varios dias.
Também se pode usar a técnica de gota espessa corada, semelhante aguela empregada para

malaria, mas que € bem menos sensivel que o exame a fresco (BRASIL, 2005a).

Inimeros estudos tém sido executados com a finalidade de desenvolver testes
soroldgicos que utilizem métodos radioativos, imunoenzimaticos e anticorpos monoclonais.
Contudo, essas metodologias tém um custo muito alto para o paciente ou para instituicdo que
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laboratoérios de diagndstico para que ndo se criem obstaculos no fornecimento de cuidados a
saude (CAVALCANTI et al., 2008).

O acréscimo de novas e eficientes metodologias que visam o diagndstico da DC crbnica
pode ser a chance de cura em pacientes recém-nascidos de uma doenca que, na fase cronica,
nao dispbe de um tratamento eficaz e representa um impacto significativo na Salde Publica
justificando a introducdo de novas metodologias na rotina laboratorial, que sejam acessiveis a
todos (CAVALCANTI et al., 2008).

De acordo com o Ministério da Saude, devem-se realizar testes sorolégicos e métodos
diferentes para o diagndstico da fase croénica da DC. E o caso da utilizagdo do método de
ELISA, Hemaglutinagéo indireta (HAI) e o Imunofluorescéncia Indireta (IFl), pois sdo métodos
gue apresentam elevados niveis de sensibilidade e especificidade, determinando o diagnéstico
sorologico fiavel na maioria dos casos. No entanto podem oferecer algumas desvantagens
como € o caso de resultados falso-positivos e de resultados inconclusivos, os quais séo
incapazes de determinar definitivamente se a infeccdo existe ou ndo, principalmente quando se

trata de triagem em bancos de sangue (BRASIL, 2005b).

A reacdo em cadeia polimerase (PCR) vem sendo difundidas em varias areas,
contribuindo no diagnostico das doencas infecciosas e parasitarias. A literatura cientifica mostra
gue a sensibilidade da PCR tem sido sempre superior a hemocultura e ao xenodiagndstico

guando realizados conjuntamente (MOSER et al., 1989).

Pesquisa realizada por Sturm et al. (1989), analisou uma regido altamente conservada
do minicirculo do kDNA de T. cruzi (120pb) como alvo para amplificacéo pela PCR e detectaram
o correspondente a 10 moléculas do minicirculo ou 0,1% do kDNA de um Unico parasito entre
bilhdes de DNA humanos. Além disso, a técnica de PCR pode ser repetida em larga escala, no
entanto é necessario conhecer pelo menos parcialmente o DNA alvo de um determinado
organismo para o desenvolvimento dos primers que sdo oligonucleotideos indicadores que irdo
hibridizar diante da sequencia alvo (YANG, 2009).

Rolfs (1992) j& havia afirmado que a deteccdo do DNA dos parasitas se mostra mais
eficiente, visto que o teste é capaz de identificar corretamente a doenca em que a possui e
excluir aqueles que nédo a possuem (especificidade e sensibilidade). De acordo com Marin et. al.

(2002), com os avancos biotecnoldgicos a técnica de PCR, resulta na melhoria dos resultados e



dos procedimentos quantitativos automatizados baseados em equipamentos de ultima geracao

como o sistema TagMan, que minimizou principalmente a contaminacao.

Os fundamentos apresentados levam a crer que testes moleculares através do método
de PCR, em tempo real, sdo benéficos na medida em que mostram niveis absoluto de T. cruzi
circulando nos individuos infectados, permitindo apontar uma possivel associacdo entre a
guantidade de parasitas no individuo e as formas clinicas apresentadas pelo mesmo. Além
disso, ensaios de PCR em tempo real apresentam mais vantagens em relacdo ao ensaio de
PCR tradicional, no que tange a rapidez na obtencdo dos resultados, eliminacdo da
possibilidade dos resultados falso-positivos decorrente de erros do manuseio e contaminacao,
possibilidade de analisar um maior numero de amostras e de detectar ndo apenas o patégeno,

mas também a sua quantificagédo absoluta (PINTRO, 2009).

3.2 Aspectos Epidemioldgicos

Desde a descoberta da DC e ao longo de décadas, a endemia tem sido considerada um
grave problema de salde publica pela Organizacdo Mundial de Saude (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2013). Atinge areas geogréficas especificas, intimamente associadas ao
subdesenvolvimento social e econdmico, apresentando elevada carga de morbimortalidade em
paises endémicos, incluindo o Brasil, com expressdo focal em diferentes contextos
epidemioldgicos (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2012).

O padrédo epidemiolégico da DC durante as trés ultima décadas do século XX passou por
uma mudanca devido as migra¢cdes humanas para areas urbanas, tonando-se também uma
endemia urbana. Entretanto a infeccdo é um problema mundial, com notificacdo em paises
considerados ndo endémicos, como Espanha, Estados Unidos e Canada (PIRON et al., 2008),
(figura 2). No entanto a sua distribuicdo geogréfica primaria limita-se ao continente americano,
devido a presenca de pelo menos 140 espécies do inseto vetor (Triatominae, Hemiptera,
Reduviidae), o que justifica o nome de “tripanossomiase americana” (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2015a).
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Figura 2 - Estimativa do nimero de imigrantes infectados pelo T. cruzi em paises ndo endémicos. Fonte:
Rassi Jr. et al. (2010).

Estimativas da World Health Organization (2015b) indicam que existem de 6 a 7 milhdes
de pessoas infectadas em todo o0 mundo, a maioria ha América Latina. Pesquisas realizadas
recentemente para 21 paises latino-americanos, com base em dados de 2010, apontavam que
5.742.167 individuos estariam infectados por T. cruzi, sendo que 3.581.423 (62,4%) residem em
paises do Cone Sul, principalmente na Argentina (1.505.235), o Brasil (1.156.821), México
(876.458) e Bolivia (607.186). No entanto essas informagdes contrastam com outras evidéncias
apresentadas por Ramos Junior & Carvalho (2009) e Strasen et al.,, (2014), em que as
metodologias utilizadas para medir a infeccdo por T. cruzi, dificulta a precisdo da prevaléncia da

DC nas Américas.

Apesar das divergéncias das informacdes, existe um consenso de que o numero de
individuos infectados é ainda muito expressivo na contextualizacdo sanitaria e social nas
Américas, o0 que requer cuidados por parte dos paises (RAMOS; CARVALHO, 2009; STRASEN
et al., 2014). A World Health Organization (2015c) mostrou as mudangas nos padrbes

epidemioldgicos da DC para a América Latina em anos recentes (Tabela 1).



Tabela 1 — Mudancas na mortalidade, prevaléncia e incidéncia por transmissdo vetorial da DC

em 21 paises endémicos da América Latina, nos anos de 1990, 2000, 2006 e 2010.

Parametros — estimativas 1990 2000 2006 2010

NUmero de mortes/ano >45.000 21.000 12.500 12.000

NUumero de pessoas  30.000.000 18.000.000 15.000.000 5.742.167

infectadas

Casos novos/ano - 700.000 200.000 41.200 29.925

transmissao vetorial

Populacéo total sob risco 100.000.000 40.000.000 28.000.000 70.199.360

Fonte: Adaptado de Pan American Health Organization, 200617 (TDR/WHO, PAHO,
WHO); de World Health Organization, 2015d.

A eficacia das formas de controle do inseto transmissor da DC e nos processos de
seguranca transfusionais em bancos de sangues e em hospitais em diversos paises, 0s quais
sdo definidos por normas e legislacbes sanitarias estabelecidas a partir de 1990, contribuem
para o atual quadro de magnitude da doenga como um problema na saude publica, devido a
recente conduta profilatica. Os procedimentos de saude devem englobar toda a populagdo no
intuito de diminuir os indices de infec¢éo, principalmente apés as evidéncias no ano de 2015, as
quais indicaram que 80% dos individuos soropositivos para DC, na maior parte do mundo, ndo
tinham acesso a saude, acarretando na severidade sintomatoldgica e, consequentemente, na
morte dos individuos (COURA et al., 2014).

As correntes migratérias humanas, destruicdo dos nichos ecol6gicos, mudanga no clima,
aglomerados de pessoas em éarea urbanas e fragilidades de condi¢gbes sociais, econémicas,
como moradia, saneamento basico, salude e educacdo determinam condi¢cbes para que

aconteca a transmisséo do T. cruzi (DIAS et al., 2010).

A negligéncia em diversos setores permite que individuos soropositivos para DC
apresentem maior dificuldade em sua vida social e profissional, devido a fatores como
abatimento fisico, maior suscetibilidade a outras infec¢cdes. A diminuicdo das politicas de
prevencdo acarreta no aumento de individuos infectados, além de diminuir 0 acesso a saude,
especialmente no atendimento basico, o que pode causar maior acometimento de formas
graves e evolucdo sintomatolégica da doenca e risco para o Obito, sendo relevante a

permanéncia das atividades de prevencao (VICTORA et al., 2003).
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Diante deste fato se faz necessario o maior entendimento sobre o panorama
epidemioldgico da DC, caracteristicas da transmissdo em diversas areas geogréficas,
envolvendo individuos portadores da doencga e sob risco de infeccao, diferentes populacdes do
parasito, espécies do vetor e reservatorios do T. cruzi. Essas informac8es fornecerdo subsidios
importantes para tomadas de decisbes de vigilancia em saulde, prevencdo e atencdo a saude
efetivas e eficientes (MESSENGER, et al., 2015).

Em relacdo ao numero de 6bitos devido a DC no Brasil, apenas os casos dos individuos
portadores de DC na fase aguda sado notificados compulsoriamente por meio do Sistema de
Informacéo de Agravos de Notificacao (SINAN), ndo estimando corretamente a real mortalidade.
Entre os anos de 2000 a 2013, foram registrados 1570 individuos infectados com DC, provindo
a maioria do Norte, seguido pela regido Nordeste com 4,7% (73), Sul com 1,8% (28), Centro
Oeste com 1,7% (27) e Sudeste com 12 (0,8%), ressaltando-se que o estado do Para (regido
Norte) foi responséavel por 75% de todos os casos do pais e 82% dos casos da propria regido
(BRASIL, 2015).

No ano de 2011 no Brasil, a quarta causa de 0Obitos entre as doencas infecto-parasitarias
advém da DC estimando-se a existéncia de oito milhdes de infectados, com a faixa etaria acima
de 45 anos, apesar do avanco significativo no controle da infec¢éo vetorial e por transfuséo de
sangue. Desses, cerca de dois milhdes ja se encontram na fase cronica. Estima-se que apenas
0,5% destes recebam tratamento. A estimativa é que cerca de 23% dos pacientes infectados
vivam no Brasil, com cerca de quatorze mil ébitos por ano na América Latina, constituindo a

doenca parasitaria responsavel pelo maior nimero de mortes nesta regido (SOUZA, 2010).

Varios sao os fatores de risco que influenciam na transmissdo vetorial tais como: a
existéncia de espécies de triatomineos autoctones; da presenca de mamiferos reservatérios de
T. cruzi proximo as populacdes humanas; e da possivel persisténcia de focos residuais de T.
infestans, nos estados de Minas Gerais, Rio Grande do Sul e Bahia (COURA et al., 2009).

A esse quadro sdo somados 0s surtos por transmissdo oral, vetorial domiciliar sem
colonizacdo e vetorial extradomiciliar que aconteceram na Amazonia Legal, onde dados da
Secretaria de Vigilancia em Saude sobre a notificacdo de casos agudos da DC na Amazodnia
legal desde 1969 a 2008 revelam aumento consideravel do nimero de casos detectados, com
761 casos notificados ao longo de 40 anos, onde foram registrados 75% (568 casos) entre 0s
anos de 2002 e 2008 (BRUM et al., 2010).
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No periodo de 2005 a 2013 no Brasil, dados relativos a ébitos por DC na fase aguda
mostram que o numero de 6bitos anual ao longo de 14 anos foi de 2,7%. O aumento do niumero
de mortes (20,0%) durante ano de 2005 foi proveniente do surto de Chagas aguda por

transmissao oral ocorrido no estado de Santa Catarina (BRASIL, 2015).

A Organizacdo Pan-americana da Saude (2009), informa que a transmissao oral pode
ocorrer a partir de formas tripomastigotas, epimastigotas e amastigotas de T. cruz, oriundas de,

insetos contaminados, acidentes laboratoriais ou tecidos de mamiferos.

Em relacdo a transmissao vetorial de T. cruzi, o principal vetor é o Triatoma infestans
(popular barbeiro), espécie aldctone responsavel pela transmissdo extradomiciliar e
intradomiciliar (FIOCRUZ, 2013). Porém, segundo DIAS et al. (2017), apesar do controle vetorial
alcangado no Brasil, o surgimento de infecgdes virais resultou no abandono de tarefas de
controle desses vetores em muitas areas propensas a doenca. A regido do nordeste brasileiro
apresenta grande importancia nesse contexto por ter sido a segunda em nuamero de infectados
e de indices de infeccao triatominica nos inquéritos nacionais de prevaléncia e distribuicdo de
vetores realizados entre 1975 e 1980 (DIAS et al., 2000). Nesta regido, o risco de transmisséo
da doenca persiste em decorréncia do fato da regido ser o epicentro de dispersdo do T.
brasiliensis e do T. pseudomaculata, espécies de mais dificil controle e pela baixa cobertura

operativa do programa de controle da DC (ROCHA et al., 2007).

Estudo realizado no Ceara (ROCHA et al, 2007), demonstrou por meio de
sensoriamento remoto, que a devastagdo natural para a criagdo de pastagens para bovinos teria
provocado a migracao de T. brasiliensis do ambiente silvestre para o domiciliar e peridomiciliar,
confirmando os classicos trabalhos de Forattini (1980), no que diz respeito a influéncia da acéao

antropica na domiciliagdo destes insetos.

A DC pode ser considerada um grave problema para o estado de Sergipe, uma vez que
este apresenta, de forma geral, todas as condi¢gfes propicias para a multiplicagdo dos vetores
do parasita, tais como moradias precérias, baixo investimento em vigilancia sanitaria e
epidemioldgica, além de um crescente desequilibrio ambiental. A transmisséo da infeccéo pelo
barbeiro ocorre predominantemente em areas rurais de baixa densidade populacional. Contudo,
a intensidade dos movimentos migratérios internos ligados a dindmica econbmica vem

transformando a endemia rural em verdadeira endemia urbano-rural (VINHAES et al., 2000).
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A analise preliminar de levantamento do nimero de agravos de notificagdo (MINISTERIO
DA SAUDE, 2007) indica a notificagdo de casos novos de forma aguda nos municipios de
Siméo Dias, Sdo Domingos, Pinhdo, Itabaiana, Indiaroba, além da ocorréncia ja estabelecida

nos municipios de Itabaianinha e Umbauba.

Conforme Dias et al., (2010), dentre as espécie de triatomineos encontrados no estado
de Sergipe, T. pseudomaculata é a de maior ocorréncia. Quanto a distribuicdo da doenca no
estado, esta na sua fase aguda, apresenta maior ocorréncia no municipio de Itabaianinha, onde
foram registrados 86 casos entre os anos de 2005 a 2009, seguido por Estancia e Simao Dias
com 6 casos, Indiaroba (4), Boquim (3), Umbauba e Tomar do Geru (2), Sdo Cristovao,
Itabaiana, Pedrinhas, Pedra Mole, Pinhdo, Sdo Domingos e Canindé de Sao Francisco com 1
caso (BRASIL, 2007).

Itabaianinha é uma regido de transicdo situada no agreste Sergipano entre a Mata
Atlantica e a Catinga, padecendo os efeitos de transicdo entre comunidades e ecossistemas,
onde podemos encontrar grande numero de espécies e, grande numero de nichos ecolégicos
(ecétono), que podem contribuir para a presenca dos vetores da DC e possivel infeccdo da
populacéo local (DIAS et al., 2010).

3.3 Rede Neural Artificial

Com o avanco da computacado, novas técnicas sdo aplicadas e avaliadas para diversas
finalidades com o intuito de acelerar processos, otimizar custos e/ou diminuir mado de obra,
auxiliando assim nas mais diversas atividades humanas (PINTRO, 2009). No campo da
inteligéncia artificial, existem vérios algoritmos de classificagdo, que possuem diferentes
métodos para a indugdo do conhecimento, destacando-se: Redes Neurais Artificiais (RNAS),

regras de classificacdo, arvores de decisdo e classificadores bayesianos.

As Redes Neurais Atrtificiais (RNAs) sdo sistemas computacionais que simulam a rede
neural biolégica, também conhecido como sistemas de processamento paralelo, distribuido ou
métodos conexionistas (HOPGOOD, 2000).

As redes neurais artificiais foram batizadas dessa forma em virtude de seu

funcionamento ser semelhante a do cérebro humano, contendo redes de células nervosas, onde

as RNAs representam uma tentativa de imitar o tipo de aprendizado n&o linear que ocorre nas
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redes de neur6nios encontradas na natureza (LAROSE, 2005). As RNAs séo constituidas por
unidades de processamento conhecidos como neurbnios artificiais (CARVALHO, 2000). A

Figura 3 apresenta o neurdnio biolégico e o artificial.
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Figura 3. Estrutura de um neurdnio biolégico e de um neurénio artificial.
FONTE: Krenker et al. (2011)

Segundo Goldschmidt et al.,, (2005), as redes neurais artificiais possuem as
caracteristicas semelhantes ao cérebro humano, tais como: busca paralela e enderecamento
pelo contetdo, aprendizado por experiéncia, generalizacdo, associa¢do, abstragéo, robustez e
degradacdo gradual. A busca paralela e enderecamento pelo conteddo significam que o
conhecimento se espalha pela rede, ndo alocando enderecos de memoéria. O aprendizado por
experiéncia é a caracteristica na qual a rede é capaz de aprender de acordo com padrbes

criados através de repeticdes das apresentacfes dos dados a rede.

Outra caracteristica marcante da rede é a generalizacdo, que é a capacidade de
generalizar através de exemplos anteriores, favorecendo a manipulacdo com dados
incompletos. JA a associacdo € definida pela capacidade de identificar relacdes entre os
padrbes de natureza distinta, e a abstracéo representa a possibilidade de abstrair a esséncia de
um conjunto de dados de entrada. Por fim, robustez e degradacéo gradual tratam da perda de
neurdnios artificiais, mas nado causando prejuizos no desempenho do sistema, devido as
informag@es estarem distribuidas na rede (GOLDSCHMIDT et al., 2005).

Essas caracteristicas tornam as redes neurais ferramentas importantes para lidar com
conhecimento, pois elas possuem capacidade de aprender, errar e descobrir através de
experiéncias. Neste sentido, as RNAs sdo capazes de modificar sua estrutura interna em
relacdo a uma funcdo objetivo, variando o numero de neurdnios e o de camadas, sendo
utiizado no presente estudo uma configuracdo automatica, a qual elabora a melhor

configuracdo para a quantidade de camadas intermediarias (GROSSI, 2011).
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3.3.1 Estrutura da rede neural

Assim como na natureza, a funcdo da rede é determinada em grande parte pelas
conexdes entre os elementos (CAOCCI et al., 2011). Dessa maneira, a estrutura de uma rede é
caracterizada através de um namero de elementos interconectados (chamados neurénios) que

“aprendem” pela modificagao dessas.

As redes neurais sdo tipicamente organizadas em camadas. Estas definem sua estrutura
topoldgica ou sua arquitetura (maneira como os elementos de processamento sao organizados).
De acordo com Haykin (2003), existem redes neurais de camada simples (exemplo: Perceptron)
formadas por um conjunto de neurdnios arranjados em somente uma camada, e as redes de
multiplas camadas (como exemplo, a Multilayer Perceptron - MLP), constituidas por varias
camadas intermediarias ou apenas pela combinacdo de varias redes de camadas simples, que

se comunicam.

As redes neurais artificiais MLP séo utilizadas em grande escala pela facilidade de uso
em aplicacbes que incluem funcbes de aproximacao, extracdo de caracteristicas, otimizacdo e
classificacédo (BISHOP, 2006).

Essas camadas da rede sdo estruturadas da seguinte maneira em uma MLP: uma
camada de entrada que é aquela em que os padrdes sdo apresentados a rede; as camadas
intermediarias (ocultas ou escondidas) séo responsaveis por grande parte do processamento,
por isso sdo consideradas como extratoras de caracteristicas; e por fim, a camada de saida é
aguela onde conclui o resultado final e o apresenta como saida (ANDRADE, 2011; BRAGA,
2007).

A presenca dessas camadas possibilita a passagem da informagéo de um neurénio para
outro através de uma funcéo de ativacdo. A funcdo de ativagcdo € responséavel pelos possiveis
resultados da rede (SANTOS et al., 2005). A funcdo de ativacdo € uma funcdo matematica

aplicada a combinacdo linear entre as entradas e pesos que chegam a um determinado

neurdnio, produzindo o valor de saida (SANTOS et al., 2005).

H& varios tipos de funcdes que podem ser utilizados. A funcéo linear fornece uma saida

linear continua, a funcédo de escada uma saida binaria (ndo-linear discreta) e a funcao sigmoidal
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(também conhecida como fungdo logistica), comumente utilizada, baseia-se em saida néo-
linear continua (RAUBER, 1997), sendo utilizado a funcgéo linear para a Regresséo Linear e a

funcdo sigmoidal para a MLP.

De acordo com Barreto (2007), obrigatoriamente os neurénios da camada oculta devem
sempre ter uma funcéo de ativacdo nao linear, pois sem esse tipo de funcao, a rede pode nao
ser capaz de fazer as devidas generalizacdes necessérias, sendo que é nas camadas ocultas

que ocorre 0 processamento da rede.

Entretanto, as redes neurais recorrentes ou recursivas necessitam de pelo menos um
ciclo de retroalimentacdo, onde algum neurdnio envia seu sinal de saida para a entrada de outro
neurbnio. Esse tipo de rede é aconselhavel para problemas dindmicos, que necessitam de um
maior esforgo na rede neural, (CLEEREMANS et al., 1989); (CASEY, 1993); (BURROWS et al.,
1993).

A arvore de decisao possibilita o armazenamento, tratamento, sobreposicao, analise e
visualizacdo das informacdes, usando a estratégias de dividir problemas em subgrupos mais
simples. Essas subdivisfes induzem a tomadas de decis6es rapidas e eficientes, otimizando os
recursos e as atividades (FACELI et al., 2015; SOUZA et al., 2010).

A maquina de vetores-suporte utilizam a maximizac@o de aproximadores variaveis, tendo
como habilidade a operagdo em espacos com dimensdes maiores que as outras medidas de
desempenho, formulando os problemas de otimizagdo quadratica para que 0 mesmo maximize
a propria capacidade, apresentando caracteristicas de robustez em grandes areas, convexidade
da funcéo e teoria estatistica bem definida (LORENA; CARVALHO, 2003; LIMA; ZUBEN, 2004).

A rede de funcdo de base radial consiste na ligacao de trés camadas interligadas, sendo
cada uma consistindo em um numero n de neurdnios interligados até a saida, encontrada na
tltima camada, sendo utilizadas para dificuldades de aproximacdo das fung¢des. Apresenta um
treinamento mais rapido para sua capacitacdo e uma maneira facil de generalizagcdo, podendo
utilizar informacdes assimiladas em processos gerados pela rede anterior (ALMEIDA et al.,
2009).

3.3.2 Aprendizado da Rede
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ApoOs a definicdo da arquitetura, o aprendizado deve ser definido. Todos os modelos de
redes possuem a etapa de treinamento. Nessa etapa ocorre o ajuste dos pesos, de acordo com
0s padrbes apresentados, sendo que este aprendizado ocorre a partir de experiéncias e
generalizacdo das informacdes (SANTANA, 2005).

Existem basicamente dois tipos de aprendizado em redes neurais, 0 supervisionado e 0
nao-supervisionado. O supervisionado é quando existe o auxilio de um supervisor que
verificara, a partir das entradas dadas como padrdo, as respectivas saidas desejadas da rede e
ajustard os devidos pesos sinapticos, diminuindo o erro existente até que esteja dentro de uma
saida de faixa considerada satisfatoria (Schiavoni, 2010); e o ndo-supervisionado, é quando a
rede neural trabalha independente, ou seja, o responsavel por tudo é o algoritmo de
aprendizado utilizado, que usa os neurdnios como classificadores e os dados de entrada como
0s elementos para classificacdo. Existe outro tipo de aprendizado, denominado de hibrido
(SANTANA, 2005; CARVALHO, 2007 e KRENKER et al.,, 2011), que corresponde a uma
combinacdo dos dois anteriores, possibiltando que as camadas trabalharem com tipos
diferentes de aprendizado.

De acordo com Medeiros (2009), o0 modo com que 0s neurdnios de uma rede neural
estdo arranjados estd intimamente ligado com o algoritmo de aprendizagem utilizado para
treinar a rede. Segundo Dazzi (1999), as redes neurais mais utilizadas sdo as diretas, por causa
do algoritmo de treinamento Retropropagacéo (do inglés - “backpropagation”). Este tipo de rede
pode ser considerado um aproximador universal de funcdes e seu nivel de precisdo dependera
principalmente do ndmero de neurdnios, bem como da escolha eficiente do conjunto de

exemplos.

O algoritmo retropropagagdo € um algoritmo de aprendizado supervisionado que tem
como objetivo encontrar a diferenga minima entre as saidas desejadas e as saidas obtidas pela
rede neural, com um erro minimo. Dessa maneira, 0 algoritmo busca ajustar os pesos entre as
camadas através da retropropagacéo do erro encontrado em cada iteracdo. O funcionamento do
algoritmo retropropagacdo baseia-se em problemas de mapeamento complexo (MCNAMARA,
2007). A rede aprende um conjunto pré-definido de pares de exemplos de entrada/saida em

ciclos de propagacao/adaptacao.

Um padréo de entrada é aplicado como um estimulo aos elementos da primeira camada

da rede, e depois € propagado por cada uma das outras camadas até que a saida seja gerada.
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Este padrédo de saida é entdo comparado com a saida desejada e um sinal de erro é calculado
para cada elemento de saida (MCNAMARA, 2007).

Desse modo, o sinal de erro é entdo retropropagado da camada de saida para cada
elemento da camada intermediaria anterior que contribui diretamente para a formacao da saida
(VELLASCO, 2007). Dessa forma, esses elementos da camada intermediaria recebem apenas
uma porcédo do sinal de erro total, proporcional apenas a contribuicéo relativa de cada elemento
na formacéao da saida original. Sendo assim, este processo se repete, camada por camada, até
gue todos os elementos da rede receba um sinal de erro, referente a sua contribuicdo para o
erro total. Baseado no sinal de erro recebido, 0os pesos das conexfes sdo entdo atualizados
para cada elemento de modo a fazer a rede convergir para um estado que permita a codificagéo

de todos os padrdes do conjunto de treinamento (MENEZES, 2008).

Para promover a comparacdo da eficacia dos métodos preditivos, sucedeu-se a analise
da curva ROC (receiver operating characteristic plots), a qual é baseada na sensibilidade e na
especificidade. A capacidade de identificacdo dos maus créditos pode ser chamada de
sensibilidade, enquanto a dos bons créditos chama-se especificidade. (MORAES; SELAU,
2012). Esta metodologia em forma de grafico € utilizada para avaliar, organizar e selecionar
sistemas de diagnostico ou predicdo. Sua utilizacdo geralmente é utilizada em dominios nos
guais existe uma grande desproporcdo entre as classes ou quando se deve levar em
consideracdo diferentes custos/beneficios para os diferentes erros/acertos de classificacéo, ou
seja, é utilizada como uma ferramenta poderosa para mensurar, especificando problemas no
desempenho do diagndstico (PRATI et al., 2008).

A Curva ROC discrimina entre dois estados, onde cada ponto da curva representa um
compromisso diferente entre a sensibilidade e a especificidade que pode ser definido pela
adocéo de um diferente valor do ponto de corte de anormalidade. Assim, podemos ter diferentes
correspondéncias na curva. Um critério restrito (paciente positivo quando a evidéncia da doenca
€ muito forte) é aquele que traduz uma pequena fragdo de falsos positivos e também uma

pequena fracdo de verdadeiros positivos (canto inferior esquerdo da Curva ROC) (Figura 4).
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Figura 4. Modelo de curva ROC.
Fonte: Field Epidemiology Manual

O valor do ponto de corte é definido com um valor que pode ser selecionado
arbitrariamente pelo pesquisador entre os valores possiveis para a variavel de decisdo, acima
do qual a curva indica eficiéncia e abaixo baixa eficiéncia. Para cada ponto de corte sdo
calculados valores de sensibilidade e especificidade, que podem entdo serem dispostos no
grafico. Um classificador perfeito corresponderia a uma linha horizontal no topo do gréfico,
porém esta dificilmente serd alcangada. (MARGOTTO, 2010).

Segundo MARGOTTO (2010), na pratica, curvas consideradas boas estardo entre a
linha diagonal e a linha perfeita, onde quanto maior a distéancia da linha diagonal, melhor o
sistema. A linha diagonal indica uma classificacdo aleatéria, ou seja, um sistema que
aleatoriamente seleciona saidas como positivas ou negativas, como jogar uma moeda para
cima e esperar cara ou coroa. Finalmente, a partir de uma curva ROC, devemos poder
selecionar o melhor limiar de corte para obtermos o melhor desempenho possivel. Para a
determinacgéo se duas ou mais curvas ROC sao significativamente diferentes, a avaliagdo é feita
através da determinacdo da area sob a curva, usando uma modificacdo do teste da soma de
ordens de Wilcoxon para esta comparagdo. Assim é possivel quantificar a exatiddo de um teste
diagnostico (proporcional & area sob a curva), além da possibilidade de comparar testes

diagnosticos.
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3.4 Potencial de aplicacdo para a Saude Publica

Os dados de pacientes podem ser adquiridos por prontudrios clinicos, por avaliacbes
clinicas, por exames ou por medicamentos recebidos, além dos dados sécios demograficos-
econbmicos adquiridos para o cadastro, e utilizados para gerar probabilidades de diagndstico
baseados em modelos computacionais preditivos, os quais podem sofrer automodificacao

acerca do resultados mais preciso (LOBO, 2017).

Os métodos preditivos podem ser utilizados como ferramentas de auxilio ao diagnéstico
ou aos fatores de riscos na saude publica, sendo empregados, por exemplo, no progndstico do
diabetes tipo 2 (VIEIRA et al., 2016) ou para a classificacdo da precipitacdo e automedicagéo de
fatores correlatos aos Obitos de dengue, visto que a automedicacdo e a precipitagdo
pluviométrica sdo principais fatores relacionados ao 6bito por dengue (NASCIMENTO et al.,
2017).

Em relacdo a climatologia, que produto do aquecimento global, influencia na saude
publica, nota-se que a qualidade na predicao e a confiabilidade dos resultados obtidos podem
auxiliar nos arcaboucos metodoldgicos e, de certa forma, promover uma ferramenta eficiente
para a ciéncia climatolégica (FANTE; SANT'ANNA NETO, 2016).

As ferramentas preditivas também podem ser utilizadas para o prognostico da avaliacao
em relacdo ao estado nutricional, referindo-se acerca da realizacdo de agées com a temética
alimentacdo ou avaliando em diferentes niveis os 6rgdos de Atencdo Priméaria a Saude,
classificando as unidades em niveis de adequacdes, sendo Uteis para 0 monitoramento e a
avaliacdo nutricional (SALERNO et al., 2017).

As redes neurais artificiais podem também ser utilizadas como modelos de classificagdo
no campo da epidemiologia, como mostrado no estudo de Santos et al. (2005), o qual abordou a
ferramenta como viés para a predi¢cdo de individuos com Hepatite A. Ademais, a facilidade da
atualizacéo do banco de dados permite que essas ferramentas tenham alta performance para o
diagnostico de doencas (SANTOS et al., 2005).
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4. MATERIAL E METODOS

4.1 Descrigao da area de estudo

De acordo com o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica — IBGE, o municipio de
Itabaianinha possui uma area de 480,4 Km?, localiza-se no centro sul do estado de Sergipe
(latitude -11° 16' 26" S e longitude 37° 47' 24" W), limitando ao norte com o municipio de
Boquim e Riachao do Dantas, a leste com Umbauba, Santa Luzia do Itahy, Araua e Pedrinhas,
a oeste com Tobias Barreto e a sul com Cristindpolis e Tomar do Geru (Figura 5). O clima é do
tipo semiarido, com temperatura média anual de 24,2°C e precipitagdo pluviométrica média
anual de 976,9 mm, com intervalo mais chuvoso de margo a agosto. A populacdo estimada da
cidade de Itabaianinha/SE é de 35.123 habitantes sendo que 15.572 (43,8%) se encontram na
zona urbana e 19.571 (55,72%) na zona rural.

A zona rural do municipio é dividida em 72 povoados, apresenta perfil econémico
voltado para a plantagédo de frutas citricas, criagdo de animais de grande e pequeno porte e a

producéo de telhas e blocos nas fabricas de cerdmicas médio e grande porte.
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Figura 5 - Localizacdo do municipio de Itabaianinha no estado de Sergipe.
Fonte: http://pt.wikipedia.org/wiki/Ficheiro: Sergipe_Municip_Itabaianinha.JPG
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4.2 Populacéo etipo de estudo

Estudo de tipo transversal, realizado com 341 individuos que correspondem as familias
de criancas estudadas em pesquisa anterior e que resultaram soro-negativas para DC pelas
técnicas de Elisa e Imunofluorescéncia (TELES et al.,, 2014). A populacdo foi composta por
individuos adultos pais/responsaveis adultos de ambos o0s sexos, sem distincdo étnica,

residentes nos povoados de Mutuca, Piabas, Fund&o e Agua Boa (ANEXO A).

Para a escolha dos povoados que participaram da pesquisa foram utilizadas as
informacGes do Programa de Controle da DC (PCDCh), que mostram casos da doenca

diagnosticados nos povoados anteriormente citados conforme a tabela abaixo (Tabela 2).

Tabela 2 - Distribuicdo da populagdo com faixa etaria entre 18 a 68 anos referentes aos
individuos com DC provenientes dos povoados Mutuca, Piabas, Funddo e Agua Boa, municipio
de Itabaianinha, baseado na informacéo (SIAB) em 2013.

Povoado DC
n(%)
Mutuca (201) 2 (0,99)
Piabas (334) 1(0,30)
Fund&o (448) 4 (0,89)
Agua Boa (368) 1 (0,27)
Total (1.351) 8 (0,59)

Fonte: Sistema de Informacdo da Atencao Béasica
Apo6s assinatura de termo de consentimento livre e esclarecido (ANEXO B), foi realizada
entrevista com os individuos que participaram da pesquisa, seguindo o roteiro do questionario
padronizado utilizado pelo Programa de Controle da Doenca de Chagas (PCDCh) (ANEXO C).
4.3 Aspectos Eticos
O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos da
Universidade Tiradentes, localizada em Aracaju/Se (Processo n° 190610R). Os dados coletados

foram utilizados exclusivamente para os fins previstos no protocolo

4.4 Coleta de material biolégico
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Antes de iniciar os procedimentos de coleta, foram realizadas palestras de sensibilizagédo
nas escolas dos quatro povoados com participacdo da populacdo e dos técnicos da
Coordenacao de Endemias do municipio de Itabaianinha/SE (ANEXO D). Na semana seguinte a

esta atividade foram iniciados os procedimentos de coleta (ANEXO E).

Foram colhidos 10 ml de sangue periférico por puncdo venosa nos individuos que se
apresentaram de forma voluntaria para participarem das coletas, no periodo de marco a
setembro de 2014. A coleta foi realizada pela manh& com utilizacdo de material descartavel e
segundo orientacdes do teste GOLD ELISA CHAGAS®. As amostras foram colocadas em tubos
de ensaio de polietileno com gel separador e em seguida o recipiente foi fechado a temperatura
ambiente, ap6s o qual foram submetidos a centrifugagdo durante 10 minutos a 1.500 RPM para
obtencdo do soro e alicotados em dois tubos e congelados a -20°C até a realizacdo dos testes
sorologicos. Foram também recolhidas gotas de sangue em papel filtro de 12,5 x 5 cm para
andlise utilizando a técnica de Imunofluorescéncia indireta. Concluido o trabalho nos povoados,
o material foi embalado, colocado em saco plastico e armazenado em caixa de isopor, para
protecdo contra umidade e eventuais variacbes de temperatura e a seguir enviados para o

laboratério de referéncia. Até seu processamento, foi conservada a -20°C.

4.5 Diagndstico soroldgico da doenca de Chagas

As analises sorolégicas pela técnica de ELISA foram realizadas no Laboratério de
Sorologia do Hemocentro Coordenador de Aracaju/SE — HEMOSE e repetidos no LACEN-SE.
As técnicas de diagnéstico por Imunofluorescéncia foram realizadas no laboratério de DC da

Universidade Estadual Paulista Julio de Mesquita Filho, Araraquara/SP.

A determinacao de anticorpos IgG e IgM anti-Trypanosoma cruzi para diagndstico da DC
pelo método imunoenzimatico (ELISA), foi realizada com o Kit GOLD ELISA CHAGAS® indireto,
gue utiliza na fase sdlida (microplacas de poliestirenol) uma combinacdo de antigeno
recombinante e antigenos lisados purificados obtidos da forma epimastigota do parasito T. cruzi
(cepas de origem brasileira) para deteccédo qualitativa e semi-quantitativa de anticorpos 1gG e

IgM anti-T. cruzi especificos em soro ou plasma humano, segundo informacées do fabricante.
Na primeira etapa, as amostras e 0s soros controles sédo diluidos no diluente de

amostras que possui uma coloracdo verde. A adicdo da amostra ou controle resulta em uma

mudanca de coloracdo do diluente de verde para azul, a qual pode ser monitorada visualmente
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ou fotometricamente em comprimento de onda (A\) a 620 ou 630 nm. As amostras diluidas e
controles foram incubados com a fase sélida. Se anticorpos IgG e IgM anti-Trypanosoma cruzi
especificos estiverem presentes nas amostras, eles se ligardo ao antigeno da fase sélida
formando complexo antigeno-anticorpo, e ndo serdo removidos na etapa de lavagem. Se
anticorpos anti-T. cruzi, ndo estiverem presentes, os complexos néo serdo formados, e na etapa

subsequente de lavagens, as proteinas nao ligadas do soro ou plasma serédo removidas.

Na segunda etapa de incubacdo, o conjugado enzimatico (anticorpos monoclonais de
camundongo anti-lgG e anti-lgM humana marcados com peroxidase ira se ligar aos anticorpos
IgG e/ou IgM anticorpos anti-T. cruzi especificos ja ligados aos antigenos da fase solida. E,
entdo, realizada uma segunda etapa de lavagens, e os complexos de anticorpos ja ligados a

fase do conjugado ndo ligado sera removido pelas lavagens.

Na terceira etapa, ocorre a adicdo do substrato cromogénio 3,3, 5,5-
Tetrametilbenzidina (TMB) e o peroxido de hidrogénio. As amostras contendo anticorpos anti-T.
cruzi especificos apresentardo uma coloragdo no ponto final da reacéo, resultante da reacao do
conjugado marcado com a peroxidase com o substrato cromogénico. Se a enzima peroxidade
(HRP) do conjugado ligado estiver presente, o TMB sera oxidado, resultando em um produto
final colorido. Nesta reacdo, a peroxidase cliva o peroxido de hidrogénio para formar um
composto intermediario que ira oxidar o (TMB) formando um produto azul. Ao final da incubacéo
do substrato/cromégeno, é adicionado um reagente de bloqueio (&cido cloridrico 1M) as
microcavidades para interromper a reacdo enzimatica. Neste meio acido o produto TMB oxidado

fica amarelo.

A intensidade da cor é proporcional a quantidade de conjugado ligado e a intensidade da
cor € medida com um leitor padréo de microplacas ELISA (fotdbmetro) em comprimento de onda
(A\) de 450 nm com filtro de referéncia de 620/630 nm destinada a medir a absorbancia do
produto colorido amarelo. Antes de iniciar as titulagbes das amostras através do método de

ELISA, foi realizada a diluicdo de lavagem, segundo informagdes do fabricante.

As amostras e 0s soros controles previamente descongelados, foram diluidos, no
diluente de amostras que possui uma coloracdo verde. Foram adicionados 200 pL de diluente
de amostra em todas as cavidades, em seguida 20 pL de cada amostra ou controles as
cavidades apropriadas (seguindo o mapa das placas), o suporte da microplaca foi coberto com
um selo adesivo e incubado a 37°C + 2° C por 30 minutos + 2 minutos. Em seguida foi realizada

a aspiracao e lavagem com a solucdo de lavagem 1X diluida em todas as cavidades cinco
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vezes com tempo de molho de 20 segundos, e adicionados 200 pL de conjugado em todas as
cavidades, cobrindo a placa com um novo adesivo, sendo Incubado a 37°C + 2° C por 30
minutos + 2 minutos. Apds a segunda incubacdo, foi repetida a lavagem das cavidades e
adicionado 200 uL de substrato/cromogeno a todas as cavidades e incubado a temperatura
ambiente (18°C — 25° C), no escuro, por 15 minutos = 1 minuto, em seguida foi adicionado 100
pL de solucdo bloqueadora a todas as cavidades e as tiras de microcavidades foram lidas em
um leitor utilizando um filtro de comprimento de onda de 450 nm com um filtro de referéncia de
620 ou 630 nm. Para a determinacao do resultado foi feito o céalculo do “cut off” (ponto de corte),

sendo que o valor do “cut off” é igual a média das absorbancias do controle negativo + 0,180.

Entdo, uma amostra é reativa quando sua absorbancia for maior que o limite superior da
zona de indeterminagdo e uma amostra seréd néo reativa quando sua absorbancia for menor que
o limite inferior da zona de indeterminacdo. As amostras cuja absorbancia estiver na zona de

indeterminacgéo séo consideradas duvidosas e devem ser repetidas.

Todas as amostras com resultado nédo reativo foram encaminhadas para LACEN-SE. O
encaminhamento foi mensal, contendo todas as amostras ja processadas, As remessas foram
encaminhadas em caixa térmica obedecendo o controle da temperatura (18-25°C). Este
laborat6rio realizou um teste de ELISA (conjunto diagnostico bioMerieux®), para confirmagao ou

nao do resultado.

As amostras de sangue em papel de filtro foram submetidas ao teste de
imunofluorescéncia indireta (IFI) diante da reagcdo em diluicbes de 1:40 nos testes e da
densidade 6ptica 1.2 vezes maior do que o cut-off estabelecido pelos controles. Foi aplicado a
cada amostra, utilizando 10uL de eluato no primeiro pogco de cada lamina, previamente
sensibilizada com antigeno de cepa Y de T. cruzi, diluindo com 10uL de tampao PBS
(Phosphate Buffered Saline). Uma segunda diluicdo foi aplicada no pogo seguinte, contendo
10uL da anterior, e foi adicionada 10uL de PBS. Cada eluato foi incubado na diluigao final de
1/10 e de 1/20. Ap6s incubacédo a 37°C durante 30min, as laminas foram lavadas 3 vezes com a
solucéo de lavagem 1X, com 10min em cada passo. Posteriormente foi adicionado o conjugado
de anti-lgG humana com isotiocianato de fluoresceina, da bioMerieux Brasil®. Posteriormente
foi repetido o ciclo de trés lavagens e montada cada lamina com glicerol tamponado, para
proceder a sua leitura em microscopio de fluorescéncia Nikon Eclipse E200. A soroprevaléncia
da infeccdo chagasica sera definida a partir do resultado confirmatério de dois ou mais testes
aplicados (CAMARGO, 1984).
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A validacdo de cada teste incluiu controles internos negativos (valor igual ou menor que
1/10) e positivos (resultado esperado 1/160 com variacdo de um titulo, ou seja, 1/80 a 1/320).
Leituras de eluatos de 1/10 ou maior que 1/10 foram interpretadas como negativos e todo
resultado positivo na diluicdo de 1/20 foi repetido no dia seguinte, com diluicbes sequenciais de
1/10 até 1/320. Se o resultado foi positivo apenas na diluicdo de 1/10, o teste foi repetido. Todo
eluato com resultado igual ou maior que 1/20, na repeticao, foi elegivel para encaminhamento

de duplicata para o laboratério de referéncia.

Apbs a realizacdo das técnicas para a confirmacdo do resultado, as amostras foram
consideradas reativas quando apresentaram resultados reagentes por duas ou mais técnicas.
As amostras com resultados nao reagentes pelas técnicas utilizadas foram classificadas como
nao reativas e aquelas que deram um resultado inconclusivo por discordancia entre os
resultados das técnicas, foram consideradas indeterminadas, segundo o Consenso Brasileiro
em DC que preconiza o uso de no minimo duas técnicas com principios diferentes para a

determinagéo de resultado de sorologia anti-T. cruzi.

4.6 Avaliacgao clinica geral e da degluticdo

A avaliacéo clinica foi realizada apés a avaliagdo sorolégica, com soroldgica anti Chagas
positiva e negativa (aproximadamente cinco individuos com sorologia negativa para cada um
com sorologia positiva), que foram indagados em relacdo a presenca de sinais e sintomas como
febre diaria, mal-estar, mialgias, astenia, anorexia, cefaleia, linfadenopatia e perturbacdes
gastrointestinais. Os individuos foram submetidos a exame fisico detalhado, como palpacao,
percussao e ausculta buscando evidenciar sintomatologia relacionada aos aparelhos digestivo e

cardiovascular.

Para avaliacdo clinica da degluticdo foi utilizado protocolo ja estabelecido (BRETAN;
HENRY, 1997), em que apds a anamnese, cada um dos participantes foi submetido a avaliagdo

clinica especifica da degluticdo executada em duas etapas: indireta e direta.

A avaliacdo indireta foi realizada sem administracdo de dieta por via oral, sendo
observada a mobilidade dos érgados fonoarticulatérios com movimentos de lateralizacdo de
lingua para esquerda e direita (normal ou alterada), protrusédo e retracéo de labios (normal ou

alterada).
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Jé na avaliagéo direta houve administragédo de dieta por via oral de consisténcia liquida
(60 ml de agua) e pastosa (6 g de amido de milho diluido em 60 ml de agua). Foi avaliado o
vedamento labial, elevagéo laringea, tosse, qualidade vocal, observacdo de regurgitacdo nasal
e presenca de residuos alimentares na boca (BRETAN; HENRY, 1997).

4.7 Construcdo dos modelos computacionais preditivos

Foram testados os algoritmos listados a seguir, variando seus respectivos parametros de
configuracdo em busca da melhor configuracéo: regressao linear, regressao logistica, arvore de
decisdo C4.5, maquinas de vetores de suporte (SVM), redes de funcdo de base radial (RBF) e

rede neural perceptron multicamadas (MLP).

O processo para construcdo dos modelos preditivos generalizados, segundo Marcon e
Valiati (2017), é dividido em 5 etapas, dentre as quais estdo a selecdo de dados, o pré-
processamento, a transformacdo dos dados, a mineracdo de dados e a interpretacdo e
avaliacado (Figura 6).

Dados Dados Dados
Selecionados Pré-Processados  Transformados

F-g-E-lil-=-m

(1D (I1I) )

Dados

Padroes Conhecimento

Sele¢do Pré-Processamento Transformacao Mineraggo Interpretagio
de Dados e Avaliacdo
N N N N N

Figura 6. Processo generalizado de ajustamento dos modelos preditivos.
Fonte: Adaptado de Fayyad, Piatetsky-Shapiro, Smyth (1996).

Considerando-se as caracteristicas e a complexidade dos modelos avaliados, bem como
o desempenho obtido foram selecionados para os experimentos a regressao linear e a rede

neural perceptron multicamadas (MLP).

Todos os modelos foram construidos e avaliados usando a técnica de validagao cruzada
k-fold com um total de 10 subconjuntos (KOHAVI, 1995). Também foram utilizados algoritmos
de selecao automética de atributos para cada modelo construido sendo eles: forward selection,
backward elimination e os algoritmos genéticos (GUYON; ELISSEEFF, 2003).
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Os modelos preditivos foram criados e validados com o software Rapidminer Studio 7.3,
tendo suas configuracdes otimizadas para o melhor desempenho ficando o MLP com uma taxa
de aprendizagem de 0,05 e 1000 cliclos de treinamento e a otimizacdo com os algoritmos

genéticos com uma populacdo de 20. A regressao linear permaneceu com 0 seu valor padréo.

4.8 Analise de dados

Os dados obtidos foram trabalhados com estatistica descritiva e distribuicdo de
frequéncia, além da realizacdo do calculo da razdo de chance (Odds Ratio), tendo como fatores
de risco o tipo de moradia, conhecimento e presenca do barbeiro, manipulacédo ou contato com
o barbeiro, conhecimento a respeito da contaminagéo e da prevencao (sim - ndo), entre outros.
Os testes estatisticos foram realizados utilizando-se o pacote estatistico SPSS (versdo.15.0) e

BioEstat 5.0, adotando-se o intervalo de confianca igual a 95,0%.
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Doenca de Chagas no Nordeste brasileiro: Entendendo saude e condi¢Bes de vida em

populacéo sob risco historico de transmissédo em area rural de Sergipe/Brasil

Chagas' disease in the Brazilian Northeast: Understanding health and living conditions in a

population at historical risk of transmission in a rural area of Sergipe / Brazil

Weber de Santana Teles
Verdnica de Lourdes Sierpe Jeraldo

Claudia Moura de Melo

RESUMO

A Doenca de Chagas (DC) é classificada como enfermidade negligenciada pela Organizacdo
Mundial da Saulde e requer prioridade por parte das autoridades de salde do continente
americano. No Brasil poucos dados estdo disponiveis para avaliar a real situacdo de areas
endémicas para DC, principalmente na regido Nordeste, assim 0 objetivo do presente estudo foi
avaliar as condi¢des de vida, aspectos clinicos e a prevaléncia de infec¢do pelo Trypanosoma
cruzi em moradores de area rural endémica de DC. Participaram do estudo 132 individuos a
guem se aplicaram questionarios sociodemografico e de conhecimento relacionados a DC e
realizada avaliag@o clinica geral e da degluticdo. O sangue dos participantes foi coletado e
submetido as técnicas diagnésticas de ELISA e Imunofluorescéncia indireta. Foram identificados
24 individuos (7,04%) soropositivos para DC, 83,3% de mulheres e com maior frequéncia na
faixa de 30-60 anos. A maioria da populagéo possui baixa escolaridade. Sobre as variaveis de
risco para DC foi observada associacdo com presenca de barbeiros (Odds Ratio — OR 9,8) e
contato/manipulacéo (OR 20,2), transfuséo (OR 10,6) e ingestdo de caldo de cana (OR 5,1). Os
soropositivos relataram algum tipo de manifestacdo clinica cardiaca e foi possivel detectar
altera¢Oes na degluticdo. O presente estudo revelou a existéncia de uma populacdo soropositiva
para DC sem acompanhamento para sua condi¢cdo de saude, alguns apresentando alteracdes
na degluticdo que podem estar relacionadas a fase cronica. Embora ndo tenha sido encontradas
criangas infectadas, a area pode ser considerada de risco pelas condicdes ambientais e
socioecondmicas da sua populacdo e pela presenca de vetores infectados ja encontrados na
area.

Palavras chave: Doenca de Chagas; Soroepidemiologia; Fatores de risco; Degluticao

ABSTRACT

Chagas disease (CD) is considered a neglected disease by the World Health Organization and
requires priority from the health authorities of the American continent. In Brazil, few data are
available to evaluate the real situation of endemic areas for CD, mainly in the Northeast region.
Thus, the objective of the study was to evaluate the living conditions, clinical aspects and
prevalence of infection in inhabitants of rural areas endemic to CD. Blood was collected and
submitted to diagnostic ELISA and indirect immunofluorescence techniques. A questionnaire
covering sociodemographic information and knowledge related to CD was applied, and general
clinical evaluation and swallowing assessment were performed. Twenty-four (7.04%)
seropositive individuals were identified, of whom 83.3% were women with most in the age range
of 30-60 years old. The majority of the population has a low level of education. Regarding the
risk variables for CD, an association was noted between the presence of kissing bugs (OR 9.8)
and contact/manipulation (OR 20.2), transfusion (OR 10.6), and sugarcane juice intake (OR 5.1).
Seropositive patients reported some type of cardiac clinical manifestation, and it was possible to
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detect changes in swallowing. The present study revealed the existence of a population
seropositive for CD without follow-up for their health condition. In addition, some of these
patients present changes in swallowing that may be related to the chronic phase. Although no
infected children were identified, the area may be considered at risk due to the environmental
and socioeconomic conditions of its population and the presence of infected vectors previously
found in the area.

Key words: Chagas disease; Seroepidemiology; Risk factors; Swallowing.

INTRODUCAO

A Doenca de Chagas humana (DC), provocada pelo flagelado Trypanosoma cruzi (T.
cruzi), € considerada uma endemia predominantemente rural, com uma estimativa de
prevaléncia da infeccéo de 6 a 7 milhdes de individuos no mundo, concentrados em diversos
paises do continente americano 2. Entretanto, a migracéo de individuos infectados para paises
fora do continente americano tem atingido nacdes ndo endémicas, o que tem propiciado a

transmiss&o da infeccdo parasitaria por mecanismos nao vetoriais *.

De acordo com estimativas recentes 5,7 milhdes de individuos infectados com a DC
residem em paises da América Latina, entre elas Argentina (26,2%), Brasil (20,1%), México
(15,3%) e Bolivia (10,6%) “. Apesar do grande numero de individuos infectados pelo T. cruzi,
diversos paises da América Latina tém feito progressos substanciais em relagdo ao controle da
DC: a prevaléncia estimada de infec¢@o por T. cruzi diminuiu de 30 milhdes em 1991, quando a
primeira iniciativa de controle regional comegou, para aproximadamente 5,7 milhfes de

individuos infectados em 2010 **.

Entre as diversas formas de transmissao da DC, a via vetorial e a oral sdo atualmente as
mais importantes, esta Ultima vem se apresentando com elevada frequéncia em diversos paises

da América do Sul, requerendo novas estratégias de prevencao °.

O Ministério da Satde do Brasil estimou em 2014 ° a existéncia de dois a trés milhdes de
portadores da DC no pais, no entanto a avaliagcdo sobre a estimativa real da prevaléncia da DC
no Brasil é dificil pela imprecisdo das informagdes fornecidas. Por outro lado, informacdes
referentes aos Obitos por DC aguda entre os anos de 2005 e 2013 apontaram que a taxa

letalidade média anual no Brasil durante o periodo foi de 3,7% .
Ao contrario do que ocorre com os individuos com infec¢do aguda, geralmente fruto da

infeccdo oral, o perfil epidemiolégico do paciente chagésico cronico no Brasil indica para um

individuo de origem rural, com baixo nivel instrucional em que a transmissao vetorial é a mais

38



provavel causa de infeccdo ', em que a demora no diagnéstico pode levar ao desenvolvimento

de formas graves da doenca e interferir no prognostico 2.

Na regido Nordeste do Brasil, a DC foi apontada como a segunda parasitose em nimero
de individuos infectados e quanto aos indices de infec¢do triatominica nos inquéritos nacionais
de prevaléncia e distribuicdo dos vetores realizados entre 1975 e 1980 °. Decorridos mais de
trinta anos deste levantamento, o0 nordeste brasileiro ainda preocupa em termos do risco de
transmissdo da DC ' em decorréncia da presenca de diversas espécies de triatomineos

infectados 2.

A situagdo epidemiologica da DC no estado de Sergipe revela, conforme estudos e
registros oficiais da vigilancia epidemiolégica dos municipios, um padrdo de informagdes
desencontradas 3. Dias et al. °, no periodo de 2005 a 2009, relataram o registro de 86 casos
agudos de DC no estado de Sergipe, conforme dados obtidos diretamente nas regionais de
saude, com concentracdo de 81,4% destes apenas no municipio de Itabaianinha. Por outro
lado, dados do Ministério da Saude mostram que em Sergipe foram notificados apenas 2 casos
de DC aguda no periodo 2000-2013 ’ e n&o existem informacdes acerca de casos cronicos.

As acbes sistematizadas de controle da DC no estado de Sergipe foram iniciadas em
1974, e no periodo 1975-1980 a soroprevaléncia no Estado foi estimada em 5,97%, sendo

assim classificada como &rea de risco para transmisséo da parasitose ** *°.

Nessa perspectiva, 0 objetivo da pesquisa foi avaliar as condi¢cdes de vida, aspectos
clinicos e a prevaléncia de infec¢@o pelo T. cruzi em moradores de area rural endémica de DC,
no contexto do processo de monitoramento, pesquisa de casos crénicos e controle da endemia
em Itabaianinha/SE.

METODOS
Area de estudo

A pesquisa foi realizada na &rea rural do municipio de Itabaianinha/SE, situado no
Nordeste Brasileiro, especificamente no agreste do Estado de Sergipe, caracterizada como
regido de transicdo entre os biomas Mata Atlantica e a Caatinga, na qual pode-se encontrar
grande numero de espécies de triatomineos e diversos nichos ecoldgicos que contribuem para a
manutencdo da DC na regido °. A regidio conta com uma éarea territorial de 480,4 Km?

especificamente os povoados de Mutuca, Piabas, Funddo e Agua Boa, os quais apresentaram o
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maior indice de infeccdo triatominica domiciliar/infecgédo natural, segundo dados do Programa
de Controle da DC (PCDCh).

Delineamento da pesquisa e amostra populacional
Foi conduzido um estudo transversal com duracdo de 01 ano (entre outubro de 2012 e
setembro de 2013) na populacdo, sem distincdo de sexo ou idade, residentes nos povoados

anteriormente citados.

Considerou-se para o calculo do tamanho da amostra populacional toda a populacdo
residente na area de 1.041 individuos, um célculo amostral minimo para execucao da pesquisa
sorolégica *° (erro amostral toleravel de 5%). A amostra minima resultante foi de 289 individuos,
no entanto todos os residentes foram convidados a participar da pesquisa, totalizando 341

individuos representando 32,7% do total dos moradores residentes nos povoados estudados.

Inicialmente, houve exposicdo de temas relacionados a DC por meio de palestras para
0s agentes de salude e a comunidade em geral, com o intuito de explicar os objetivos e a
importancia da pesquisa contando com o apoio da Coordenacédo de Vigilancia Epidemioldgica.
Posteriormente, todos os povoados foram visitados, extraindo-se informacgfes padronizadas

pelo PCDCh e realizando-se avaliacao clinica e soroldgica.

Instrumento de coleta de dados

Foi aplicado o formulario padrdao do PCDCh em individuos maiores de 18 anos para
obter informagBes a respeito de sexo, faixa etaria, grau de escolaridade, tipo de moradia,
conhecimento e contato com o triatomineo, transfuséo, ingestédo de caldo de cana, destinagcao

do lixo, presenca de animal, tratamento terapéutico, diagndstico anterior de paciente chagasico.

Avaliacdo sorolégica, clinica geral e da degluticao

Para realizar a avaliacdo sorolégica foram colhidos 10 ml de sangue periférico por
puncédo venosa dos participantes da pesquisa sem distingdo de idade que se apresentaram de
forma voluntaria. O soro obtido foi mantido em freezer a -20°C, até a realizacdo dos testes
sorolégicos de ELISA e Imunofluorescéncia. As andlises sorologicas pela técnica de ELISA
(GOLD ELISA CHAGAS®) foram realizadas no Laboratério de Sorologia do Hemocentro
Coordenador de Aracaju/SE — HEMOSE e também foram repetidos no Laboratério Central de
Sergipe - LACEN-SE. As técnicas de diagnostico por Imunofluorescéncia foram realizadas no
Laboratoério de Sorologia do LACEN-SE.
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A avaliacéo clinica foi realizada apés a avaliagdo sorolégica em individuos maiores de 18
anos, com sorologia anti Chagas positiva e negativa, que foram indagados em relacdo a
presenca de sinais e sintomas como febre diéria, mal-estar, mialgias, astenia, anorexia, cefaleia,
linfadenopatia e perturbacdes gastrointestinais. Os individuos foram submetidos a exame fisico
detalhado, como palpacdo, percussdo e ausculta buscando evidenciar sintomatologia
relacionada aos aparelhos digestivo e cardiovascular.

Para avaliacéo clinica da degluticdo foi utilizado protocolo ja estabelecido *"*®

, em que
apos a anamnese, cada um dos participantes foi submetido a avaliacdo clinica especifica da

degluticdo executada em duas etapas: indireta e direta.

A avaliacdo indireta foi realizada sem administracdo de dieta por via oral, sendo
observada a mobilidade dos érgdos fonoarticulatérios com movimentos de lateralizacdo de
lingua para esquerda e direita (normal ou alterada), protrusédo e retracéo de labios (normal ou
alterada).

Na avaliacdo direta houve administracédo de dieta por via oral de consisténcia liquida (60
ml de a&gua) e pastosa (6 g de amido de milho diluido em 60 ml de agua). Foi avaliado o
vedamento labial, elevagéo laringea, tosse, qualidade vocal, observacdo de regurgitacdo nasal

e presenca de residuos alimentares na boca *°.

Aspectos éticos

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos da
Universidade Tiradentes, Aracaju/SE (Processo n°® 190610R). Todas as pessoas adultas e os
responsaveis por menores assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido ap6s
apresentagdo dos objetivos e procedimentos da pesquisa. Os dados coletados foram utilizados

exclusivamente para os fins previstos no protocolo.

Avaliacéo estatistica

Os dados obtidos foram analisados com estatistica descritiva e distribuicdo de
frequéncia, além da realizacdo do célculo da razao de chance (Odds Ratio), tendo como fatores
de risco o tipo de moradia; presenca, manipulacdo ou contato com o barbeiro; conhecimento a
respeito da contaminacéo e da prevencao; entre outros. O teste realizado foi o Exato de Fisher
e o calculo Odds Ratio utilizando-se o pacote estatistico SPSS (verséo.15.0) e BioEstat 5.0,

adotando-se o intervalo de confianca igual a 95,0%.
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RESULTADOS

Dos 341 sujeitos submetidos a avaliacdo sorologica, 24 foi soro reagentes nos dois
testes diagndsticos utilizados o que representa uma prevaléncia de 7,04% na populacao
avaliada. As mulheres representaram 79% (19 de 24) da populacdo chagésica, no entanto as

diferencas em relacdo ao sexo nao foram significativas (p= 0,41).

Foi aplicado um questiondrio sobre aspectos sociodemogréficos e de conhecimentos da
DC a todos os participantes da pesquisa maiores de 18 anos, grupo composto por 132
moradores adultos preponderantemente femininos (75%). Entre os individuos submetidos a
avaliacdo soroldgica de DC, revelou-se que a maioria encontrava-se na faixa etaria entre 40 a
59 anos (Tabela 1).

Tabela 1 - Distribuicdo por faixa etaria dos individuos submetidos a avaliacdo sorolégica
para diagnostico da DC, provenientes da area rural do municipio de Itabaianinha/SE, 2013.

Chagas Faixa etaria (anos) Total
(media de idade < 20-
30-39 40-49 50-59 60-69 >70
+ DP) 29
positivos 24
1 7 2 --
(47,17 £ 10,57) 6 8
negativos 108
28 17 8 11 6

(39,54 + 16,44)

132
Total 39 34 24 16 13 6

A maioria dos individuos (90%) da populacdo estudada era analfabeta ou tinham
cursado o ensino fundamental, sendo ndo completo ou completo. Quando avaliados de acordo
com a sorologia para DC, dos 24 individuos soropositivos, 16 (66,6%) se declararam

analfabetos.
Com relagéo as possibilidades de chances para contrair DC, aproximadamente 85% dos

individuos entrevistados afirmaram morar em casa de alvenaria (Anexo F), incluindo 20 dos 24

individuos positivos para DC. Os calculos de OR ndo mostraram maior probabilidade para
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contrair DC para os moradores que moram em casas de pau a pigque ou alvenaria, diferindo do

esperado (Tabela 2).

Tabela 2. Distribuicdo dos indicadores de moradia dos individuos submetidos a avaliacdo

sorolégica para DC, provenientes de area rural do municipio de Itabaianinha/SE, 2013.

Nao

VARIAVEL C*(‘,?Si‘éig)"s Chglgsit):os OR p
n (%)
Tipo de construcéao
Alvenaria 93 (70,5) 20 (15,2) 1,24 0,9767
Pau a pique 15 (11,4) 4(3,0) (0,3719 —

4,1339)

Dentre os entrevistados, 59,7% relataram ter visualizado triatomineos no espaco intradomiciliar,
e 45,3% manipularam/tiveram contato com o inseto (Tabela 3).

Tabela 3. Distribuicdo dos indicadores chagasicos em relagdo as variaveis ambientais
dos individuos submetidos a avaliacdo sorologica para DC, proveniente de area rural do
municipio de Itabaianinha/SE, 2013.

Nao

VARIAVEL Chagasicos Ch(an%ézsi‘):os OR p
(n=108)

Presenca do barbeiro
Sim 57 (43,1) 22 (16,6) 9,8421 <0,001
Nao 51 (38,6) 2(1,6) (2,2048 —

43,9350)

Manipulag&o/contato com o

barbeiro
Sim 38 (28,7) 22 (16,6) 20,2632 <0,001
N&o 70 (53,0) 2(1,6) (4,5192 -

90,8553)

Sabe como se contamina - -
Sim 0 (0) 0 (0) - -
Nao 108 (81,8) 24 (18,2) - -

Prevencéo - -
Sim 0 (0) 0 (0) - -
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Continuacao Tabela 3

N&o 108 (81,8) 24 (18,2) - -
Transfusao
Sim 2(1,6) 4 (3,0) 10,600 0,0091
N&o 106 (80,3) 20 (15,1) (1,8175 -
61,8207)
Presenca de animais silvestres
Sim 59 (44,6) 13 (9,8) 0,9815
Nao 49 (37,1) 11 (8,3) (0,4039 — 08529
2,3849)
Destino do lixo
Enterrado 26 (19,6) 2 (1,5
Queimado 53 (40,0) 11(8,3) ) 0.0968
Coletado 29 (21,9) 11(8,3)
Ingestédo de caldo de cana
Sim 40 (30,3) 18 (13,6) 5,1000 0,0016
N&o 68 (51,5) 6 (4,5) 1,8704 — 13,9064

No momento em que entrevistados foram questionados se sabiam como se prevenir em
relacdo ao inseto vetor ou como acontece a infeccdo, 100% afirmaram ndo saber. Embora
somente 4,6% dos individuos afirmaram ter recebido sangue e 43,9 % dizerem ter ingerido
caldo de cana, estas variaveis se mostraram de risco significativo para DC. Por outro lado, a
presenca de animais domésticos e o gerenciamento dos residuos, ndo se mostraram variaveis

gue podem aumentar as chances para adquirir DC (Tabela 3).

Em relacdo a avaliagdo clinica da degluticdo indireta somente foram observadas
alteracBes na degluticdo e queixa vocal 33,3% e 20,8% dos pacientes com sorologia positiva

para DC, respectivamente (Tabela 4).

Tabela 4. Distribuicdo dos resultados da avaliagdo clinica da degluticdo indireta em
individuos chagésicos e ndo chagasicos moradores de area rural do municipio de
Itabaianinha/SE, 2013.

N&ao chagéasicos Chagasicos

Variaveis clinicas de degluticdo indireta (119) (24)
n (%) n (%)

Sintomas de alteracédo de degluticéo
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Continuacdo da Tabela 4

Nao 119 (100) 16 (66,6)

Sim 0 (0) 8 (33,3)
Mobilidade dos labios

Normal 119 (100) 24 (100)

Alterada 0 (0) 0 (0)
Mobilidade da lingua

Normal 119 (100) 24 (100)

Alterada 0 (0) 0 (0)
Queixa vocal

Presente 0 (0) 5 (20,8)

Ausente 119 (100) 19 (79,1)

Na avaliacao clinica da degluticdo indireta, observou-se que 33,3% dos individuos,
sendo todos chagésicos, apresentaram alteracdes no processo de degluticdo. Em relagdo a
mobilidade da lingua e dos labios, 100% dos individuos apresentaram condi¢bes normais,
porém, no que se refere as queixas vocais, 20,8% dos individuos, sendo todos chagasicos,
relataram alguma dificuldade (Tabela 4).

Na avaliagéo direta da degluticao, foi observado alteracdo na elevacao laringea, durante
a degluticdo do alimento liquido e pastoso em 20,8% dos individuos com sorologia positiva para
DC. Em relagédo a avaliacdo de mdltiplas degluticbes para os dois tipos de alimentos foram
observados uma maior frequéncia de alteragdo no grupo com sorologia positiva para DC
(Tabela 5).

Tabela 5. Distribuicdo dos resultados da avaliagdo clinica da degluticdo direta em individuos

chagasicos e ndo chagasicos moradores de area rural do municipio de Itabaianinha/SE, 2013.

Nao chagasicos Chagasicos
Variaveis clinicas de (119) (24)

Tipo de alimento o
P degluticdo direta

n (%) n (%)
Esfincter labial
Pastoso Normal 119 (100) 24 (100)
Alterado 0 (0) 0 (0)
Liquido Normal 119 (100) 24 (100)
Alterado 0 (0) 0 (0)
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Continuacao Tabela 5

Elevacéo laringea

Pastoso Reduzida 0 (0) 5 (20,8)
Normal 119 (100) 19 (79,1)
Liquido Reduzido 0 (0) 5 (20,8)
Normal 119 (100) 19 (79,1)
Degluticdes multiplas
Pastoso Sim 1(0,8) 7(29,1)
Nao 118 (99,1) 17 (70,8)
Liquido Sim 0 (0) 6 (25)
Nao 119 (100) 18 (75)
Tosse
Pastoso Sim 0 (0) 0 (0)
Nao 119 (100) 24 (100)
Liquido Sim 0 (0) 0 (0)
Nao 119 (100) 24 (100)
Residuo Oral
Pastoso Sim 0 (0) 0 (0)
Nao 119 (100) 24 (100)
Liquido Sim 0 (0) 0(0)
Nao 119 (100) 24 (100)

Em relacdo as degluticdes mudltiplas, foi observado que, para alimentos pastosos, 29,9%
dos individuos apresentavam tal deficiéncia, sendo que apenas um era ndo chagasico,
enquanto, para alimentos liquidos, 25% estavam com este problema. Com excecédo deste Unico
ndo chagésico que apresentou alteragcdo na degluticdo, todos os outros problemas estavam

associados apenas a individuos chagasicos. (Tabela 5).

Quanto aos sintomas e manifestagdes relacionados a dificuldade de degluticdo entre os
sujeitos com sorologia positiva para DC, foi observado uma frequéncia maior de sintomas como
disfagia, engasgos, regurgitacdo, refluxo, queixa vocal (Tabela 6). Cabe ressaltar que um
individuo com sorologia positiva afirmou ter feito cirurgia esofagica anterior. Foram relatadas
também algumas manifestacdes clinicas como taquicardia, arritmia e astenia nos individuos

positivos para DC.
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Tabela 6. Distribuicdo das alteracdes associadas a degluticdo e cardiacas de 24

individuos positivos para DC provenientes de area rural do municipio de Itabaianinha/SE, 2013.

Condicoes Alteragbes associadas a degluticao
Sim n (%) N&o n (%)
Dificuldade de engolir Disfagia 8 (33,3) 16 (66,6)
Engasgos 7 (29,1) 17 (70,8)
Regurgitacdo 3 (12,5) 21 (87,5)
Refluxo 4 (16,6) 20 (83,3)
Queixa Vocal 5 (20,8) 19 (79,1)
Sensacédo de alimento parado 4 (16,6) 20 (83,3)
Dificuldade respiratéria Tosse 5 (20,8) 19 (79,1)
Alteracdo respiratoria 4 (16,6) 20 (83,3)
Mudancas de habitos Perda de peso 4 (16,6) 20 (83,3)
Auxilio de 4gua durante a
_ 6 (25) 18 (75)
degluticdo
Mudanca de dieta 3 (12,5) 21 (87,5)
Manifestacfes clinicas cardiacas
Assintomatico Assintomatico 15 (62,5) 9 (37,5)
Sintomatico Edema de face e membros 0 (0) 0 (0)
Astenia 5 (20,8) 19 (79,1)
Sinais de insuficiéncia cardiaca 0 (0) 0 (0)
Taquicardia persistente 9 (37,5) 15 (62,5)
Arritmia 9 (37,5) 15 (62,5)

DISCUSSAO

Nos ultimos anos esforgos importantes tém sido empregados no controle da transmisséo
da DC em areas endémicas baseados no controle de vetores e na seguranga transfusional. No
entanto, o quadro epidemioldgico da DC tem se tornado mais complexo pela quantidade de
animais reservatérios e vetores envolvidos nos ciclos de transmissdo domeésticos e peri
domeésticos, tudo isto associado as diversas condigbes ambientais e sociopoliticas particulares a
cada regido %. Desta forma, pesquisas voltadas as areas endémicas se mostram relevantes
devido ao desconhecimento dos mecanismos de transmisséo atuais e a caréncia de dados de

prevaléncia de individuos infectados em fase crénica. No mais recente mapeamento brasileiro
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realizado por meio de meta-andlise, o estado de Sergipe nédo foi incluido por ndo haver nenhum

registro oficial da DC na regido .

A baixa quantidade de individuos infectados, apenas 1, na regido sergipana estudada,
entre criancas, adolescente e jovem adulta (< 30 anos) pode ser um importante indicador de
reducdo da transmissdo vetorial apontando a efetividade das campanhas voltadas
principalmente ao controle vetorial. No entanto, € importante ressaltar que muitas das condicbes
consideradas de risco para transmissao vetorial, como a presenca do inseto no meio
intradomiciliar, a manipulacdo do inseto e o ndo conhecimento de prevencdo ou da forma de
contaminacdo, permanecem na 4rea pesquisada com expressao focal, tal como observada em

uma area estudada no estado de S3o Paulo %,

A prevaléncia de infeccdo chagésica na area rural de Itabaianinha foi de 7,04%, mais
gue o dobro da prevaléncia observada no estado do Ceara (3,1%), também localizado na regido
Nordeste do Brasil *. Da mesma forma como observado neste trabalho, estudos tém mostrado
que o sexo feminino é o que apresenta as mais elevadas taxas de infeccéo * em funcéo de sua
maior vulnerabilidade a esta, provavelmente em razdo do habito das mulheres dormirem
encostadas a parede em busca do conforto térmico (janelas e/ou luz solar) ou por
permanecerem no domicilio por um periodo maior que os homens, o que facilitaria 0 contato

com o vetor ou suas fezes .

A populacéo rural de Itabaianinha apresenta baixa escolaridade e condi¢des financeiras
precérias, o que pode contribuir para 0 pouco conhecimento da doenga expressado pelos
moradores. A mesma situagao é evidenciada em outras popula¢des nas quais portadores de DC

tém maioritariamente baixa escolaridade 2*.

O individuo chagasico tem sido associado
historicamente a um segmento da populacdo de baixo nivel socio econémico e social, com

baixa escolaridade e renda que o marginaliza e o expde a doencas como a DC *°,

De acordo com Gee & Skovdal %, o termo 'riskcape’ se refere a lugares ou ambientes
associados a risco significativo de contrair doengas, em uma abordagem socioecoldgica e
perspectiva analitica de um nivel mais amplo para identificar o conjunto de individuos, relacées
interpessoais, fatores ambientais e politicos que ampliam a vulnerabilidade aos riscos ou a
salde precaria. Ainda segundo esses autores, a construgdo dos ‘riskscapes’ prescinde de
estudos de percepc¢do dos riscos em um nivel micro e colocam a seguranca relativa do espaco

doméstico como um dos fatores locais de maior efetividade na trasmissao de doencas vetoriais.
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Dentre a populacéo total estudada, 59,7% dos moradores relataram ter visto, e inclusive
manipulado, o triatomineo e estes fatores de risco se mostraram significativos em relacdo as
chances de adquirir a DC (Tabela 3). A domiciliacdo de vetores, potencial fator de
inseguranca/seguranca relativa local, € um fendbmeno que ainda preocupa com relacdo a
transmissdo. Sabe-se que o0s vetores da tripanossomiase sdo capazes de colonizar os
domicilios humanos que apresentam condi¢cfes favoraveis para tal, como acontece nas casas
de pau-a-pique e outros materiais de construcéo (barro, coberta de sapé, entre outros). Estes
vetores sdo procedentes do ambiente silvestre e podem ser encontrados no peri ou
intradomicilio induzidos por modificagcdes microcliméticas e pela oferta alimentar conduzindo a
dispersdo e ocupacdo de novos nichos ecolégicos ?’. Sendo assim, a melhoria das habitacdes
humanas tornou-se mais uma medida de controle da DC, que foi adotada pelo Ministério da

Satde do Brasil a partir de 1967 *2.

Na América Latina, os diversos tipos de material de construgéo das habitagcdes humanas
e as caracteristicas peridomiciliares sdo identificadas como fatores associados a infeccao pelo
T. cruzi, j& que podem influenciar na infestacdo nas residéncias e areas proximas . Na area
rural de Itabaianinha, aproximadamente 80% da populacdo mora em habitacbes de alvenaria o
gue mostra uma melhoria substancial das moradias e que tem impactado de forma positiva na
transmissdo vetorial da DC na regido. No entanto, muitas vezes sdo observados anexos
utilizados para usos diversos que apresentam carateristicas ideais para o abrigo dos

triatomineos o que certamente traz um risco para os moradores.

Por outro lado, em alguns povoados de Itabaianinha, a producdo da ceramica foi
responsavel pelo desmatamento desordenado, que aliado a atividades agropecuéarias como a
citricultura, pode ter contribuido para a disperséo dos triatomineos para o peri e intradomicilio,
gue associado a fatores como a precariedade das moradias humanas e alimento abundante
vem favorecendo o processo de domiciliagdo dos vetores de T. cruzi . Sem davida o fato de

triatomineos colonizarem o peridomicilio € uma questéo de risco para DC na area.

O controle quimico do inseto vetor foi essencial para reduzir a transmissdo humana de T.

cruzi, principalmente relacionado ao Triatoma infestans *

, No entanto como ja foi discutido
anteriormente outros triatomineos vem ocupando os ecétopos deixados pelo T. infestans. Assim
como no presente trabalho, outros estudos relataram que individuos de areas endémicas viram
o triatomineo no interior do domicilio %, no entanto estas informacées devem ser avaliadas de
forma cuidadosa, visto a semelhanca do vetor com outros insetos, gerando uma dificuldade de

identificacdo por individuos sem o conhecimento adequado. A situacdo atual na area de estudo
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mostra que as acOes de prevencdo e controle estdo paralisadas e isso se reflete no

desconhecimento dos entrevistados em relagdo a forma de infecgéo e ao vetor (Tabela 3).

Em bancos de sangue no Brasil a transmissé@o da DC é quase inexistente tendo em vista

o rigoroso controle transfusional *

, N0 entanto ainda € possivel encontrar relatos de transmisséo
via transfusional em alguns paises principalmente da Europa, proveniente de individuos
chagésicos oriundos da América Latina 31 Na area estudada, 4,6% dos portadores da DC
afirmaram terem recebido transfusdo de sangue, e este foi uma variavel associada

significativamente a chance de se adquirir a doenca (Tabela 3).

Animais domésticos e de criacdo encontrados proximos as moradias podem ser
considerados fatores de risco para DC, uma vez que o parasita pode utilizar esses hospedeiros
nos mais variados nichos ecoldgicos encontrados no peridomicilio de areas rurais e ao mesmo
tempo atraindo animais silvestres que podem contribuir com a dispers&o do parasito *2. Outros
pesquisadores observaram presenca de anticorpo anti-T. cruzi em avaliacdo sorologica de caes
e suinos, mesmo em duplicatas realizadas em um periodo superior a sete meses *. Na &rea
sergipana estudada, aproximadamente 50% dos entrevistados relataram convivio com animais
domésticos, no entanto, este nao foi identificado como um fator de risco para DC. Neste
contexto ecoldgico, ressalta-se ainda que a presenca de espécies de Didelphis (gambas) tem

[ 34,35

sido reconhecida como um fator ambienta , 0 que torna estes animais mais suscetiveis a

infecgéo por T. cruzi.

A area estudada, por ser rural, ndo possui um sistema de coleta de lixo regular, que faz
com que a maioria dos moradores queime ou enterrem o lixo. A falta de gerenciamento dos
residuos domésticos pode atrair insetos e outros animais, contribuindo com a disperséao do T.
cruzi e aumentando o risco de infeccdo humana % no entanto, nesta pesquisa esta variavel ndo

foi identificada como um fator que representa uma maior chance para a doenga (Tabela 3).

No Brasil a transmissdo via oral é considerada na atualidade a principal forma de
transmissdo da DC. Esta via vem sendo relatada cada vez com maior frequéncia e estdo
principalmente associadas ao consumo de alimentos contaminados, como 0 consumo de cana
de acucar®®. Ademais, desde o ano de 2005, quando foi deflagrado um surto de DC no estado
de Santa Catarina, regido Sul do Brasil, a transmisséo se deu por meio do consumo de caldo de

% Na regido Nordeste do Brasil, a transmissdo oral ndo é frequentemente

cana-de-acucar
relatada e subestimada. Na area de estudo a ingestdo de caldo de cana nao foi relatada como

uma pratica frequente e embora possa ser considerada um fator significativo de risco para
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transmissédo da DC néo invalida a possibilidade de que outras formas de infec¢do oral possam

acontecer na regiéo.

Segundo Singh et al. *, a elevacéo laringea reduzida e a elevacdo e interiorizacdo do
complexo hiolaringeo, agregado a abertura da transicao faringoesofagica, ou esfincter superior
do esdfago (ESE), que ocorre em sincronismo com a ejecdo do bolo deglutido, sdo importantes
para a protecdo laringea. Observou-se nesse estudo uma maior frequéncia de degluticbes
multiplas e elevacdo laringea reduzida em relacdo a sujeitos saudaveis na degluticdo de
alimentos com consisténcias liquida e pastosa. Em individuos chagasicos este mecanismo afeta
0 processo da degluticdo uma vez que nao ha elevacdo correta da laringe, ocorrendo uma
diminuicdo da abertura do ESE, resultando em um tempo maior do alimento na faringe,

aumentando a probabilidade de aspiracédo (Tabela 4 e 5).

A abertura menor do esfincter superior do es6fago e a elevagéo da laringe podem estar
relacionadas ao impedimento de degluticdo de alimentos com diversificadas consisténcias nos
individuos chagasicos “°. A frequéncia destas alteracdes tem sido mais observada em individuos
do grupo positivo para DC, tanto na degluticdo de alimentos com consisténcia pastosa quanto
liquida **.

Alteracdes como regurgitacdo e perda de peso foram relatadas em aproximadamente 12
e 16% dos entrevistados, respectivamente, demonstrando que h& necessidade de
acompanhamento para verificar se essas alteracdes sdo decorrentes da DC ou de outras
doencas (Tabela 6). Pesquisa realizada em individuos chagasicos revelaram que pequenas
guantidades de alimentos oriundas de regurgitages podem ocasionar mau hélito e que 42%

dos individuos positivos para DC afirmaram ter perdido peso .

AlteracOes cardiacas foram relatadas por 37,5% dos portadores da DC. Na fase cronica
da infeccdo, a miocardiopatia chagésica é a forma clinica mais grave e se manifesta
inicialmente de diferentes formas como intolerancia ao esfor¢o, palpitacfes e quadros sincopais
decorrentes de arritmia **, portanto o diagndstico precoce da DC e seu manejo adequado s&o de

fundamental importancia para a qualidade de vida do portador do T. cruzi (Tabela 6).

Como acontece em muitas outras situacbes de saude, uma vez que algumas metas
relacionadas ao controle e vigilancia epidemiolégica da DC sdo atingidas e a incidéncia da
doenca declina, os financi amentos se tornam mais escassos, tal como ocorre no municipio em

estudo, no qual as acdes do Programa de Controle da DC ndo sado realizadas de forma
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sistematica e continua. Isto é a realidade de muitas areas rurais no nordeste brasileiro, nos

guais pouco se conhece a respeito da dindmica da infegéao.

CONCLUSAO

Os resultados obtidos a respeito da dindmica da DC no municipio de Itabaianinha/SE
permitem refletir que a falta de informacdes quanto aos mecanismos de transmissao, as formas
clinicas da doenca, bem como seus respectivos sintomas, terapéutica e prevencao, podem ser
reflexos da auséncia de acbes especificas de educacdo em salde aliados ao baixo nivel
educacional da populacdo. Apesar de ndo terem sido encontradas criancas infectadas pelo T.
cruzi, é importante ressaltar ainda que muitas das condi¢cbes consideradas de risco para

transmissao vetorial permanecem nas areas pesquisadas.

O maior conhecimento sobre DC implicarA em avangos no controle desta infeccao
parasitaria e de seus vetores, conduzindo os habitantes de é&reas endémicas a melhor
compreenséo de sua realidade e a aquisicdo de habitos que lhes permitam ser os protagonistas
do seu bem-estar **. Em vista disto, as ac¢bes de controle devem ser mantidas e intensificadas,
visando obter uma melhor maneira de atender as necessidades/expectativas das comunidades
em areas rurais, fornecendo subsidios para a elaboracdo de estratégias e acbes de promocéao
de saude que venham a contribuir de maneira mais efetiva na prevencao e humanizacdo da

atencao ao portador da DC e aos moradores de area de risco.

Cabe destacar que somente um dos 24 individuos soropositivos para DC sabia da sua
condicdo de portador, isto mostra claramente o desconhecimento a respeito da prevaléncia da
infeccdo em comunidades rurais de areas endémicas. Este fato claramente podera impactar na
salde desses individuos que além do desconhecimento de serem portadores de DC, tem
acesso precdrio a saude e, portanto, a um seguimento que poderia contribuir para uma
expectativa de vida maior e com melhor qualidade, no caso de desenvolverem algum

comprometimento clinico na fase crénica.

Relatam-se aqui ainda o contexto de dificuldades de acesso viario as comunidades
estudadas e de realizacdo de exames cardiolégico/digestivos de maior complexidade que
podem auxiliar no diagndstico e prognostico. Todos os resultados obtidos foram encaminhados
a Secretaria de Saude municipal de Itabaianinha, em Sergipe, com o propdsito de fornecer
subsidios para as ac¢des do Programa de Controle de DC local (PCDCH). Uma doenca é sempre

mais que uma doenca, € um universo de teias, relacdes e fissuras que retratam a
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multidimensionalidade desta populacdo moradora no agreste brasileiro sob risco historico de

transmissao da DC.
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APRENDIZAGEM DE MAQUINA E SELECAO AUTOMATICA DE ATRIBUTOS PARA A
IDENTIFICACAO DA DOENCA DE CHAGAS A PARTIR DE DADOS CLINICOS E
SOCIODEMOGRAFICOS

MACHINE LEARNING AND AUTOMATIC SELECTION OF ATTRIBUTES FOR THE
IDENTIFICATION OF CHAGAS DISEASE FROM CLINICAL AND SOCIODEMOGRAPHIC
DATA

Weber de Santana Teles , Aydano Pamponet Machado, Veroénica de Lourdes Sierpe Jeraldo,
Claudia Moura de Melo

RESUMO

O objetivo é comparar o potencial da utilizacdo de aprendizagem de maquina e da selecdo
automaética de atributos na discriminacdo de individuos chagésicos e ndo chagéasicos baseados
em dados clinicos e sociodemogréaficos. Apds a avaliagdo de varios algoritmos de
aprendizagem, foram escolhidos e realizada a comparagdo entre a rede Neural Perceptron
Multicamadas (MLP) e a Regressdo Linear (LR), buscando qual apresenta a melhor
performance para previsdo do diagnéstico de Doenga de Chagas, sendo utilizados critérios de
sensibilidade, especificidade, acuricia e &area sob a curva ROC (AUC). Também foram
comparados os modelos gerados utilizando os métodos de selecao automatica de atributos:
Forward Selection, Backward Elimination e Algoritmo Genético. Os melhores resultados foram
utilizando o Algoritmo Genético e o MLP que apresentou acuracia de 95,95%, sensibilidade de
78,30%, especificidade de 75,00% e AUC de 0,861. O que se mostrou uma performance bem
interessante dado a natureza dos dados utilizados para classificacdo e utilizagdo na saude
publica, vislumbrando sua relevancia na area médica, possibilitando uma aproximacdo da
prevaléncia que justifique acdes de busca ativa de individuos chagasicos para tratamento e de
prevengao.

Palavras chave: Aprendizagem de Maquina; Selecdo automatica de atributos; Doenca de
Chagas.

ABSTRACT

The main purpose of this study is to evaluate the potential use of machine learning and the
automatic selection of attributes in discrimination of individuals with and without Chagas disease
based on clinical and sociodemographic data. After the evaluation of many learning algorithms,
they have been chosen and the comparison between Neural network Multilayer Perceptron
(MLP) and the Linear Regression (LR) was done, seeking which one presents the best
performance for prediction of the Chagas disease diagnosis, being used the criteria of sensitivity,
specificity, accuracy and area under the ROC curve (AUC). Generated models were also
compared, using the methods of automatic selection of attributes: Forward Selection, Backward
Elimination and genetic algorithm. The best results were achieved using the genetic algorithm
and the MLP presented accuracy of 95.95%, 78.30% sensitivity, and specificity of 75.00% and
AUC of 0.861. It was proved to be a very interesting performance, given the nature of the data
used for sorting and use in public health, glimpsing its relevance in the medical field, enabling an
approximation of prevalence that justifies the actions of active search of individuals Chagas
disease patients for treatment and prevention.

Key words: Machine learning; Automatic selection of attributes; Disease Chagas.
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1. INTRODUCAO

A doenca de Chagas (DC), também conhecida como tripanossomiase americana € uma
zoonose cujo agente etiolégico € o protozodario Trypanosoma cruzi. Atualmente € considerada
um dos maiores problemas de saude publica nas Américas, estima-se que existam cerca de 8

milh&es de pessoas portadoras da DC e em média 10.000 6bitos por ano (WHO, 2017).

A tripanossomiase se apresenta em duas fases distintas, uma fase aguda e em seguida
uma fase crbnica, podendo permanecer ambas as fases assintomaticas em alguns individuos. A
fase aguda tem a duracdo de 6-8 semanas, e quando sintomatica pode ser caracterizada por
febre, taquicardia, esplenomegalia e edema. A fase crbnica pode se apresentar assintomatica
na maioria dos individuos, no entanto alguns destes podem apresentar sinais e sintomas 20, 30
ou mais anos apos a infeccéo e que se caracterizam pelo comprometimento da fungéo cardiaca
e digestiva (Andrade et al., 2011; Mazza, 2011).

Por outro lado, a inovacdo computacional trabalha em novas técnicas a fim de
impulsionar melhorias em diversas atividades humanas (Martinez-Torres, 2013). Por exemplo,
na area de informéatica médica, novas tecnologias facultam aos profissionais de saude,
informagdo computacional que facilita a assisténcia de pacientes em atendimentos. Desta
forma, é possivel a emissdo de pareceres especializados, baseado em informag®es, fichas,
registros eletrbnicos, imagens médicas, sendo compreensiveis medicamente sem a
necessidade de procedimentos desnecessarios, arriscados, desconfortaveis ou caros, e
auxiliando outros profissionais da satde com o ganho de informacao, facilitando a compreenséo

e auxiliando o diagndstico (Lépez-Vallverdu et al., 2012).

Sendo assim, a aprendizagem de maquina é uma area da inteligéncia artificial (IA) que
tem como objeto a construgdo automatica de modelos computacionais para reconhecimento de
padrdes complexos entre variaveis, descrevendo ou permitindo realizar deliberacbes
alicercadas na experiéncia registrada (Mitchell, 1997). O uso dessa ferramenta é de multiplo
beneficio, consistindo em coleta de dados que serdo processados em informacgdes e, a partir
delas, por exemplo, obter conhecimento acerca de epidemias e sua relagdo com o meio

ambiente, além do auxilio ao diagndstico (Traore et al., 2016).

A utilizacdo de ferramentas de IA vem contribuindo no diagnéstico da DC no século XXI,

especialmente na avaliacdo dos prejuizos ocasionados ao sistema cardiovascular, a exemplo da
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andlise da variabilidade da frequéncia cardiaca (Correia et al., 2007) e mapas topoldgicos de
Kohonen no intuito de diferenciar individuos portadores da DC com cardiopatias, de individuos

portadores da DC indeterminados (assintomaticos) e individuos normais (Neto et al., 2013).

No campo da aprendizagem de maquina, existem varios algoritmos de classificacéo,
baseados nos diferentes métodos utilizados para a inducdo do conhecimento, destacando-se:
redes neurais, maquinas de vetores de suporte, arvores de decisdo, redes bayesianas, k-

vizinhos mais préximos, regressao linear, entre outros (Galvéao et al., 2009).

O objetivo deste trabalho foi avaliar o potencial da utilizacdo de aprendizagem de maquina e da
selecdo automatica de atributos na discriminagdo de individuos chagasicos e ndo chagéasicos

baseados em dados clinicos e sociodemograficos.

2. MATERIAL E METODOS

2.1. Tipo de estudo e local

Foi realizado estudo de campo de tipo transversal, durante os anos de 2015 a 2017, para
a construcdo da base de dados e dos modelos computacionais, envolvendo a populacédo da
area rural do municipio de Itabaianinha/SE (povoados de Fund&o, Piabas, Mutuca e Agua Boa)
localizado na regido Nordeste do Brasil. O municipio tem um clima seco e subumido, com uma
temperatura média anual de 24,2°C, uma precipitacdo média anual de 976,9 mm e uma estagéo
chuvosa que ocorre entre marco e agosto. A zona rural é dividida em 72 povoados que inclui
38,0% da populacdo do municipio. Sua economia é baseada em plantacdes de frutas citricas,

criacdo de animais de grande e pequeno porte e producao de ceramica.

Para a construgdo da base de dados foram observadas caracteristicas

sociodemogréficas, sintomas, alteracdes clinicas e da degluticdo em moradores da regiéo.

2.2.  Aspetos éticos
O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos da
Universidade Tiradentes, localizada em Aracaju/SE com o processo n°® 190610R. Os dados
coletados foram utilizados exclusivamente para os fins previstos no protocolo. Foram incluidas
pessoas maiores de 18 anos que concordaram com o Termo de Esclarecimento Livre e
Esclarecido (TCLE) - que residiam na area de estudo e que estavam disponiveis no periodo da
coleta dos dados. Foram excluidos todos os individuos com alguma incapacidade clinica ou

fisica.
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2.3. Coleta de dados sociodemogréficos, de conhecimentos da DC e clinicos.

Com o auxilio dos agentes comunitarios de saude (ACS) do municipio, todos os
moradores da area de estudo foram convidados a participar da pesquisa, comparecendo 143
individuos maiores de 18 anos. Foram realizadas previamente visitas domiciliares comunicando
e orientando a populacdo sobre a data e os locais nos quais seriam realizados os
procedimentos da pesquisa. Todos os participantes foram inicialmente orientados através da
leitura do TCLE e foram claramente informados sobre os objetivos e os procedimentos a serem
executados ao longo da pesquisa. Nos individuos que assinaram, foram aplicados 0s mesmos
formularios utilizados pelo Programa de Controle da DC (PCDCh) que contém informacdes
sobre género, faixa etaria, grau de escolaridade, tipo de moradia, tratamento terapéutico,
manipulacdo ou contato com triatomineo, diagnostico anterior de paciente chagasico e

anamnese relacionada aos sistemas cardiovascular e digestivo (Silva et al., 2003).

2.4.  Avaliacao clinica da degluticéo
ApOGs a coleta de dados, cada um dos participantes foi submetido a avaliacdo clinica
especifica da degluticdo, sendo esta realizada em duas etapas: uma avaliagdo indireta e uma
avaliacdo direta (Levy et al.,, 2003; Silva, 2004). O protocolo utilizado foi embasado em

protocolos ja descritos na literatura (Anexo C).

2.5. Avaliacao soroldgica
Foram coletados 5 ml de sangue por puncdo venosa periférica e obtida uma gota de
sangue em papel filtro. Os métodos diagndsticos utilizados para determinagdo da DC foram
ELISA e imunofluorescéncia indireta (IFI). As andlises soroldgicas pela técnica de ELISA foram
realizadas no Laboratério de Sorologia do Hemocentro Coordenador de Aracaju/SE — HEMOSE
e repetidos no LACEN-SE. As técnicas de diagnéstico por IFI foram realizadas no laboratério de

DC da Universidade Estadual Paulista Julio de Mesquita Filho, Araraquara/SP.

2.6. Construcdo dos modelos computacionais preditivos
Foram testados os algoritmos listados a seguir, variando seus respectivos parametros de
configuracdo em busca da melhor configuracao: regressao linear, regressao logistica (utilizando
padrées normais do RapidMiner), arvore de decisdo C4.5 (com variagdes no Criterion),
maquinas de vetores de suporte (SVM) (com variacdo no kernel type), redes de funcéo de base
radial (RBF) (variando o numero de clusters entre 2 a 16) e rede neural perceptron

multicamadas (MLP). As medidas de desempenhos foram ligadas ou ndo aos algoritmos
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genéticos, forward selection e bacward elimination em uma base de dados relativa a area rural

do municipio de Itabaianinha reconhecida como area de transmisséo da DC.

Considerando-se as caracteristicas e a complexidade dos modelos avaliados, bem como
o desempenho obtido, foram selecionados para os experimentos a regressao linear e a rede
neural perceptron multicamadas (MLP), pois foram os Unicos em que o0s resultados eram
indicativos, visto que as outras medidas ndo convergiam os resultados, sendo que a regressao
linear considera uma funcao linear para representacdo do modelo e o MLP um aproximador
universal de funcdo que pode lidar com um problema que ndo € linearmente separavel
(Cybenko, 1989; Hornik et al., 1989).

Todos os modelos foram construidos e avaliados usando a técnica de validag&o cruzada
k-fold com um total de 10 subconjuntos (Kohavi, 1995). Também foram utilizados algoritmos de
selecdo automéatica de atributos para cada modelo construido sendo eles: forward selection,
backward elimination e os algoritmos genéticos (Guyon & Elisseeff, 2003). O numero de
neurdnios foi variavel, sendo utilizado no presente estudo uma configuracdo automatica, a qual

elabora a melhor configuracdo para a quantidade de camadas intermediarias.

A rede neural do tipo MLP exibe uma ou varias camadas intermediarias de neurdnicos,
além de ser descrito também uma saida, sendo utilizadas fun¢fes de ativacdo néo linear, sendo
aplicada a fungéo sigmoide, ou seja, cada neur6nio realiza uma funcao especifica, influenciando

ou combinando as fungBes com outros neurdnios conectados (Faceli et al., 2015).

O método estatistico preditivo da Regressao Linear Multipla foi utilizado para predi¢éo
das varidveis de saida quando combinadas linearmente com as varidveis de entrada,
geralmente, sdo estimados erros minimos, 0s quais sdo solucionados ou formulados por
programagédo quadratica ou linear. Ademais, procura indicar a influéncia de uma variavel sobre a
outra variavel, o que a caracteriza como um fator sobre a saida (Yang et al., 2016). Além de ser
uma medida de desempenho popular para classificacdo dicotbmica e apresentar um potencial

de ferramenta auxiliar para predicdo de diagnéstico clinico (Upadhyaya et al., 2013).

Os modelos preditivos foram criados e validados com o software Rapidminer Studio 7.3,
tendo suas configuracdes otimizadas para o melhor desempenho ficando o MLP com uma taxa
de aprendizagem de 0,05 e 1000 ciclos de treinamento e a otimizacdo com os algoritmos

genéticos com uma populacdo de 20. A Regressao Linear permaneceu com o seu valor padrdo.
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As figuras e o teste DelLong de significancia estatistica da diferenca entre as areas sob as
curvas (AUC) foram feitos utilizando a ferramenta MedCalc 17.9.7.

Para a visualizacdo dos dados, utilizou-se a matriz de confusado e as curvas ROC, além
do diagrama de pontos.

3. RESULTADOS

Participaram nesta pesquisa, 143 individuos maiores de 18 anos de ambos 0s sexos e
gue correspondem as familias que resultaram soronegativas para DC (Teles et al., 2014). O
diagnostico soroldgico para detecgdo da DC por meio de ELISA revelou indices de reatividade
de ordem 16,7% (n=24). Observou-se que os individuos soropositivos se encontram na faixa
etaria de 38 a 68 anos. Entre os sujeitos pesquisados, a maioria 75,5% (n=108) era do sexo
feminino, ndo havendo significAncia estatistica para género entre individuos com sorologia
positiva (Tabela 1).

Tabela 1. Distribuicdo por sexo e faixa etaria de 143 individuos submetidos a avaliagdo
sorologica para DC, provenientes de area rural do municipio de Itabaianinha/SE, 2016.

Faixa etaria n (%) Sorologia n (%)
Género _ : Total
15-33 34 -51 52 -69 70 -89 Positiva Negativa
Feminino 49 (45,4) 32(29,6) 21 (19,4) 6 (5,6) 19(17,6) 89(82,4) 108
Masculino 17 (48,6) 11(31,4) 7 (20) 0 (0) 5(14,3) 30 (85,7) 35

Total 66 (46,2) 43(30,1) 28(19,5) 6(4,2) 24(16,8) 119(83,2) 143

Quanto a presenga do inseto, ambos 0s grupos evidenciaram a maior taxa de presenca
do espécime, 91,7% dos chagasicos e 51,2% dos ndo chagasicos. Referente a sintomatologia,
50% (12) dos individuos chagésicos ndo estavam apresentando sintoma e 94,1% (112) dos
individuos n&o chagasicos estavam assintomaticos. Referente ao acesso a saude, apenas 4,2%
(1) dos individuos chagasicos e 10,1% (12) dos nao chagéasicos tinham o acesso. Em relacéo as
alteracdes na degluticdo, 33,3% (8) dos individuos chagasicos apresentavam tal alteracéo, fato
ndo observado nos individuos ndo chagasicos, visto que nenhum destes apresentou alteracdes
(Tabela 2).
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Tabela 2. Condic¢des sociais e clinicas dos individuos testados para sorologia positiva em

Itabaianinha/SE.
Condic¢bes sociais e Absolutos Chagasicos N&o chagéasicos
clinicas n (%) n (%)
Presente 22 (91,7) 61 (51,2)
Triatomineo Ausente 2 (8,3) 58 (48,7)
Agua de poco 23 (95,8) 89 (74,8)
Tipo de agua Agua encanada 1(4,2) 30 (25,2)
Sim 1(4,2) 12 (10,1)
Acesso a saude N&o 23 (95,8) 107 (89,9)
Sim 12 (50) 112 (94,1)
Assintomatico N&o 12 (50) 7 (5,9)
Sim 8 (33,3) 0 (0)
Alteracdo da degluticdo N&o 16 (66,6) 119 (100)
Sim - -
Sinal de Romana N&o 24 (100) 119 (100)

Para realizagdo das andlises isoladas de cada algoritmo de aprendizagem de méaquina
foram utilizadas as variaveis sociodemograficas, clinicas e o teste da degluticdo direta e indireta.
O algoritmo MLP obteve a melhor performance na discriminacéo da predicao entre os individuos
chagasicos e nao chagasicos, atingindo uma sensibilidade de 78,33%, uma especificidade de
75,0%, e uma acuracia de 95,95% + 5,36%, (Tabela 3).

Tabela 3. Performance de algoritmos de aprendizagem de maquina para predizer pacientes
chagésicos e ndo chagasicos.

MLP REGRESSAO LINEAR
Sensibilidade (%) 78,3 56,7
Especificidade (%) 75,0 45,8
Acuracia (%) 96,0+ 5,4 93,00+ 5,4

MLP = perceptron de multicamadas, do inglés multilayer perceptron.

A MLP utilizando o Algoritmo Genético como funcéo apresentou a maior especificidade,
atingindo 95,8%, enquanto a Regresséao Linear, através do Algoritmo Genético, apresentou uma

especificidade de 91,6%. Dentre todos os testes utilizados, o MLP usando algoritmo genético foi
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o que apresentou a melhor performance em distinguir os individuos chagéasicos dos nao

chagasicos. (Tabela 4).

Tabela 4. Performance dos algoritmos de aprendizagem de maquina para predizer pacientes
chagasicos e ndo chagasicos associando téticas de selec¢éo de atributos.

MLP REGRESSAO LINEAR

Forward selection

Sensibilidade (%) 55 53,3
Especificidade (%) 50 50
Acuracia (%) 91,8+/-7,2 91,1+/-7,4

Backward elimination

Sensibilidade (%) 73,3 56,7
Especificidade (%) 70,8 54,2
Acurécia (%) 95,2+/-5,3 92,43 +/- 5,6

Algoritmo genético

Sensibilidade (%) 75 79,2
Especificidade (%) 95,8 91,6
Acuréacia (%) 96+/- 5,4 92,48 +/- 6,3

MLP = perceptron de multicamadas, do inglés multilayer perceptron.

Devido aos melhores rendimentos das medidas de desempenho associadas ao
Algoritmo Genético, foram descartados os outros atributos. Além do mais, foi realizado a
comparacdo das medidas de desempenho, MLP e Regresséo Linear, através da &rea sob a
curva ROC (Receiver Operating Characteristic) (AUC), com utilizacdo e sem utilizacdo do
Algoritmo Genético, a qual ndo mostrou significancia estatistica (p>0,05) da diferenca entre as
AUC e indicando a similaridade entre a MLP e Regressao Linear quando ambas foram ligadas

ao Algoritmo Genético (Figura 1).
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Figura 1. Medidas de desempenho comparadas através da curva ROC, sendo analisadas com
e sem utilizagdo do Algoritmo Genético.

Ademais, mostraram-se os dados referentes a ambas as curvas ligadas ao atributo
algoritmo genéticas, evidenciando um valor de AUC para a MLP de 0,861, enquanto o AUC da
LR foi de 0,893 mostrando que ndo existe diferenca significativa entre ambas as curvas
(p=0,5830) (Tabela 5).

Tabela 5. Area sob a curva ROC e diferenca estatistica entre as curvas.

Variable AUC Standard Error®>  95% Cl °
LR_AG 0,893 0,0364 0,830 to 0,938
MLP_AG 0,861 0,0511 0,793 10 0,913
Diferenca de area entre Significancia p.
as curvas

LR_AG X MLP_AG

0,0317 0,5830

% DelLong et al., 1988
b Binomial exact

Porém, apesar dos modelos ndo apresentarem diferenga estatisticamente significativa na

AUC, ao se analisar o diagrama boxplot dos dois modelos, o MLP consegue separar melhor as

instancias classificadas (Figura 2) que a Regresséo Linear (Figura 3).
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Figura 3. Diagrama boxplot do modelo de Regresséo Linear com AG.

4. DISCUSSAO

A utllizagcdo da IA tém permitido avancos significativos em diversas areas do
conhecimento, possibilitando o entendimento de dados epidemiologicos através de testes de
hipoteses, da coleta de dados, do processamento das informacdes, conseguindo estabelecer
padrdes na dindmica de doencas, influenciando, de certa forma, a deteccdo destas (Esfandiari
et al, 2014). Trabalhos utilizando métodos computacionais tém sido realizados como
metodologia de auxilio complementar ao diagnéstico e classificacdo mais apurados de

pacientes acometidos pela DC, com o objetivo de avaliar danos ao sistema cardiovascular, a
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exemplo da andlise da variabilidade da frequéncia cardiaca (Correia et al., 2007). Entretanto, de
acordo com 0 nosso conhecimento, ainda ndo tinha sido realizado nenhum trabalho similar ao
aqui apresentado, ou seja, construindo modelos computacionais baseados em aprendizagem de
maquina e selecdo automatica de atributos para identificacdo da DC a partir de dados clinicos e

sociodemograficos.

Neto et al. (2013) desenvolveram mapas topolégicos de Kohonen para comparar a
capacidade de indicadores extraidos dos sinais de eletrocardiograma inseridos nas redes
neurais, com o intuito de discriminar pacientes chagéasicos cardiopatas, chagasicos
indeterminados e individuos normais. Assim, a busca por técnicas que auxiliem na resolucéo de
problemas relacionados a DC ou de outras doencas, de maneira rapida e eficiente, € essencial
para 0 monitoramento e intensificacdo de estratégias e acdes de promocdo de saude que
venham a contribuir de maneira mais efetiva no entendimento das variaveis epidemiolégicas

envolvidas nessas doencas.

Os resultados obtidos dos modelos utilizados no presente estudo deram-se através da
validacdo cruzada, a qual, em estudo de Ishibuchi & Nojima (2013), foi utilizada para avaliacéo e
precisdo dos testes realizados. Dessa forma, a validagdo indicou os valores da acurécia,
sensibilidade e especificidade da MLP e da LR, evidenciando os melhores resultados acerca da

eficiéncia do MLP (sensibilidade: 75%; especificidade: 95,8%; acuracia: 96%).

Pesquisa realizada por Kurt et al. (2008), sobre predicdo de doenca arterial coronaria,
mostrou uma comparagéo entre MLP, LR e outras técnicas, evidenciando que a MLP revelou os
melhores resultados para o objetivo do estudo quando comparadas as demais. Foi observado
gue a pesquisa realizada por Kurt et al. (2008) apresentou resultados semelhantes ao presente
estudo, o qual apresentou os valores de 78,33% para a sensibilidade, 75% para a
especificidade e 95,95% +/- 5,36 para a acuracia, evidenciando os melhores resultados da MLP.
Porém, os estudos de Shoostari & Gholamalifard (2015), apresentaram um resultado de

rendimento melhor da LR quando comparado com a MLP.

Ademais, a introducdo do Algoritmo Genético, para realizar a selecao automatica dos
atributos, melhorou o resultado dos modelos nas medidas de desempenho utilizadas,
aumentando seus indices de acuracia, especificidade, sensibilidade e a AUC, como mostrado
nas tabelas e figuras. No estudo de Dao et al. (2017), faz-se também relevante a introducéo dos

Algoritmos Genéticos, superando as outras técnicas utilizadas no estudo, quando comparadas.
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A curva ROC é utilizada em aplicacdes biomédicas, tendo como intuito resumir a
precisdo discriminatéria de um ou mais classificadores acerca do diagnéstico, além de ter a
funcionalidade de comparar estes modelos, baseando-se na andlise simultanea da sensibilidade
e da especificidade, construindo o desempenho do modelo sobre as instancias classificadas
(Tang & Chi, 2005). Devido a isso, a curva ROC foi utilizada para a comparacdo entre os
modelos MLP e a Regressdo Linear, sendo observada também em estudo de Shoostari &
Gholamalifard (2015), o qual tentou prever a mudanca da cobertura terrestre e a quantificacao
da mudanca de paisagem presente na paisagem da Bacia do rio Neka, no norte do Ird. Dessa
forma, a curva ROC avalia a correlacdo entre as variaveis e transicdes presentes nas medidas
de desempenho (Shoostari & Gholamalifard, 2015). No presente estudo, a curva revelou,
juntamente com o método de Delong, que ndo ha diferenca estatistica significativa entre as
areas sob a curva ROC (AUC) dos modelos, apesar do modelo com MLP ter apresentado uma
area maior em relacdo ao modelo com LR. Entretanto ao se olhar para os diagramas bloxspot
dos modelos, o MLP consegue separar melhor as instancias classificadas, mostrando um
melhor desempenho e facilidade para se colocar o ponto de corte, devido a menor regido de
sobreposicdo entre chagasicos e ndo-chagasicos.

5. CONCLUSAO

Com maior frequéncia vem sendo utilizados métodos preditivos no intuito de buscar
padrBes na dindmica transmissdo e sintomatologia de doencas, e foi com este objetivo que o
presente trabalho apresenta um estudo original e inédito que buscou avaliar diversos algoritmos
de aprendizagem de maquina e sele¢cdo automatica de atributos para a DC. Apos tal
comparacdo foram selecionados e avaliados com mais detalhes os algoritmos MLP e
Regressdo Linear com os métodos de selecdo Forward Selection, Backward Elimination e
Algoritmo Genético, para melhor alcancar esse objetivo. O desempenho dos modelos foi
avaliado utilizado a técnica de validacdo cruzada e foram apresentados utilizando as medidas
classicas de acuracia, sensibilidade, especificidade e &rea sob a curva ROC, onde o algoritmo
MLP com AG apresentou melhor desempenho apesar de estatisticamente estar préximo da LR
com AG, mas tendo suas diferencas comportamentais demonstradas pelos diagramas boxplots
apresentados. O desempenho conseguido pelos modelos foi considerado bem interessante para
a predicdo de DC, dado a natureza dos dados coletados, ndo necessitando de amostra de
fluidos bioldgicos e de facil acesso pelos profissionais de saude, ndo sendo necessariamente o
préprio médico que realize a coleta destas informacdes. Fica evidente a facilidade e utilidade
proporcionada pelos modelos gerados, oferecendo uma nova alternativa na possibilidade de

triagem dos novos casos e até de casos desconhecidos, acarretando em uma forma mais rapida
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de diagnéstico e um comeco mais rapido dos tratamentos, além de influenciar em novos

métodos preventivos.

REFERENCIAS

Andrade, J. P., Neto, J. A. M., Paola, A. A. V., Boas, F. V., Oliveira, G. M. M., Bacal, F., Bocchi,
E. A., Almeida, D. R., Filho, A. F., Moreira, M. V., Xavier, S. S., Junior, W. A. O. & Dias, J. C. P.
(2011). | Diretriz Latino-Americana para o Diagndéstico e Tratamento da Cardiopatia Chagasica.
Resumo Executivo. Arquivo Brasileiro de Cardiologia 96, 434-442.

Correia, D., Junqueira, L. F. J. R, Molina, R. J. & Prata, A. (2007). Cardiac autonomic
modulation evaluated by heart interval variability is unaltered but subtly widespread in the
indeterminate Chagas disease. Pacing and Clinical Electrophysiology 30(6), 772-80.

Cybenko, G. (1989). Approximation by superpositions of a sigmoidal function. Mathematics of
Control, Signals, and Systems 2(4), 303-314.

Dao, S. D., Abhary, K. & Marian, K. (2017). An Innovative Framework for Designing Genetic
Algorithm Structures. Expert Systems with Applications 90, 196-208.

DelLong, E. R., DeLong, D. M. & Clarke-Pearson, D. L. (1988). Comparing the areas under two
or more correlated receiver operating characteristic curves: a nonparametric approach.
Biometrics 44, 837-845.

Esfandiari, N., Babavalian, M. R., Moghadam, A. E., Tabar, V. K. (2014). Knowledge discovery in
medicine: Current issue and future trend. Expert Systems with Applications 41, 4434-4463.

Faceli, K., Lorena, A. C., Gama, J. & Carvalho, A. C. P. L. F. (2015). Inteligéncia artificial: uma
abordagem de aprendizado de maquina. LTC, 12 edicao.

Hornik, K., Stinchcombe, M. & White, H. (1989). Multilayer Feedforward Networks are Universal
Approximators. Neural Networks 2(5), 359-366.

Galvédo, N. D. & Marin, H. F. (2009). Técnica de mineracdo de dados: uma revisao da literature.
Acta Paulista de Enfermagem 22(5), 686-690.

Guyon, I. & Elisseeff, A. (2003). An introduction to variable and feature selection. Journal of
machine learning research 3, 1157-1182.

Ishibuchi, H. & Nojima, Y. (2013). Repeated double cross-validation for choosing a single
solution in evolutionary multi-objective fuzzy classifier design. Knowledge-Based Systems 54,
22-31.

Kohavi, R. (1995). A study of cross-validation and bootstrap for accuracy estimation and model
selection. In: Appears in the international joint Conference on artificial intelligence 14, 1137—
1145.

Kurt, I., Ture, M. & Kurum, A. T. (2008). Comparing performances of logistic regression,
classification and regression tree, and neural networks for predicting coronary artery disease.
Expert Systems with Applications 34, 366-374.

70



Levy, D. S., Cristovdo, P. W. & Gabbi, S. (2003). Protocolo do estudo dindmico da degluticéo
por videofluoroscopia. In: Jacobi JS, Levy DS, Silva LMC. Disfagia: avaliacao e tratamento. 134-
52.

Lépez-Vallverdu, J. A., Riafo, D., Bohada, J. A. (2012). Improving medical decision trees by
combining relevant health-care criteria. Expert Systems with Applications 39, 11782-11791.

Martinez-Torres, M. R. (2013). Application of evolutionary computation techniques for the
identification of innovators in open innovation communities. Expert Systems with Applications 40,
2503-2510.

Mazza. S. (2011). Consenso de Enfermedad de Chagas-Mazza. Revista Argentina de
Cardiologia 79(6).

Mitchell, T. M. (1997). Machine Learning, ed. McGraw Hill.

Neto, J. S., Carvalho, J. L. A,, Rocha, A. F., Junior, L. F. J. & Nascimento, F. A. O. (2013).
Sistema de apoio ao diagnostico da Doenca de Chagas baseado em escalogramas e redes
neurais auto-organizaveis. Revista Brasileira de Engenharia Biomédica 29(3), 242-253.

Shoostari, S. J. & Gholamalifard, M. (2015). Scenario-based land cover change modeling and its
implications for landscape pattern analysis in the Neka Watershed, Iran. Remote Sensing
Applications: Society and Environment 1, 1-19.

Silva, R.G. (2004). Disfagia orofaringea pés-acidente vascular encefélico. In: Ferreira LP, Befi-
Lopes DM, Limongi SCO. Tratado de fonoaudiologia 2, 354-356.

Silva, R. A., Rodrigues, V. L. C. C., Junior, W. A. P. & Pauliquevis Junior, C. (2003). Programa
de Controle da Doenca de Chagas (PCDCh): Atendimento as notificacdes triatominicas sem
prazo determinado na Regido Administrativa de Aracatuba, Estado de S&o Paulo, Brasil. Revista
Baiana de Saude Publica 27(2): 253-262.

Tang, T. & Chi, L. (2005). Predicting multilateral trade credit risks: comparisons of Logit and
Fuzzy Logic models using ROC curve analysis. Expert Systems with Applications 28, 547-556.

Teles, W. S., Silva, M. H. S., Santana, K. W. C., Madi, R. R., Jeraldo, V. L. S. & Melo, C. M.
(2014). Doenca de chagas infantil em area rural do nordeste brasileiro: risco de transmissao e
reflexes sociais. Revista Interfaces Cientificas - Humanas e Sociais 3(1), 9-18.

Traore, B. B., Kamsu-Foguem, B., Tangara, F. (2016). Data mining techniques on satellite
images for discovery of risk areas. Expert Systems With Applications 72, 443-456.

Upadhyaya, S., Farahmand, K. & Baker-Demaray, T. (2013). Comparison of NN and LR
classifiers in the context of screening native American elders with diabetes. Expert Systems with
Applications 40, 5830-5838.

World Health Organization — WHO. (2017). Chagas disease (American trypanosomiasis).
[Acessado em 01 de novembro de 2017]. Disponivel em:
http://www.who.int/chagas/epidemiology/en/.

Yang, L., Liu, S., Tsoka, S., Papageorgiou, L. G. (2016). Mathematical programming for
piecewise linear regression analysis. Expert Systems with Applications 44, 156-167.

71



Consideracdes finais

E importante ressaltar que muitas das condi¢des consideradas de risco, tais como, o
baixo nivel de escolaridade, ocupacdao, tipos de moradias, acesso deficiente a saude, presenca
de triatomineos, bem como o desconhecimento de aspectos relacionados a transmisséo e
prevencdo da DC se mantem na area de estudo. Estes resultados sugerem a necessidade de
intensificar as acbes de controle e elaborar novas estratégias e acdes de promocdo de salde ao

portador da doenca e aos moradores de areas/subéareas de risco, .

Devido as precarias acOes especificas e direcionadas de educacdo em saulde,
constatou-se durante o periodo em que decorreram as entrevistas, que existe uma fraca
informagdo na populagdo no que diz respeito aos mecanismos de transmissdo, as formas

clinicas da doenca, sintomatologia, diagnéstico, terapéutica, prevencao e controle.

A avaliacao clinica dos sujeitos soropositivos envolvidos na pesquisa mostrou que alguns
deles apresentaram alteracdes cardiacas e digestivas que poderiam ser decorrentes de um
guadro de DC crdnica nestes individuos.

Os resultados mostraram que existe uma necessidade de acdes de educacédo e
promocdo da saude integral, que contemple palestras e outras a¢des educativas ndo somente
para DC mais também para outras situacdes de saude. Por outro lado, é urgente qualificar e
treinar também os profissionais do Programa Saude da Familia (PSF), para que saibam
identificar do a DC ponto de vista clinico e epidemiolégico, com vistas a orientacdo da
comunidade em relacdo aos mais variados aspectos relacionados a transmissé@o e prevengao
da DC. A pesar da melhora substancial das moradias na area rural deste estudo, ainda se

observam anexos e casas precarias, que podem ser local de abrigo de insetos vetores da DC.

Considerando as peculiaridades das diversas formas de manifestacédo clinica da DC, a
sua abordagem requer a adocdo de um modelo assistencial que transcenda o aspecto
puramente biolégico, procurando oferecer ao paciente uma assisténcia global que leve em

consideracédo o conjunto de determinantes bioldgicos, psicolégicos e sociais.

Em relacdo ao aprendizado de maquina os resultados estabelecidos a partir da matriz de
confusdo mostraram medidas de desempenho que foram essenciais para avaliar as taxas de
erro nas classes positivas e negativas (verdadeiros positivos e verdadeiros negativos) e a taxa

de erro total, além de designar os valores da acurdcia, precisdo, sensibilidade e especificidade.
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A curva ROC foi utilizada para a comparacdo entre MLP e a Regressao Linear,
observando-se que ndo h& diferenca significativa entre ambas medidas de desempenho. No
box-plot, o MLP apresentou uma maior eficiéncia na separa¢do das instancias, o que pode ser
indicativo, visto que apresentou uma maior area de distribuicAo quando comparados com a
Regressao Linear; ademais, apesar da semelhanca estatistica entre os dois modelos, pode-se

concluir que a MLP apresenta alguns pontos mais vantajosos em relacdo a Regresséo Linear.

As ferramentas de predicao artificial apresentam um grande potencial na saude publica,
visto que podem auxiliar na determinacdo de taxas de frequéncia de eventos de saulde
baseados em dados sociodemograficos e clinicos. Dessa forma, o0 processamento de banco de
dados formatados com dados séciosdemograficos e clinicos dos individuos permite a melhor
compreensdo de um evento em saude orientando acdes especificas em relacdo ao diagnéstico,

educacdo em saude, entre outras necessarias a uma area geogréfica particular.
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ANEXO A — ZONA RURAL DE ITABAIANINHA - SERGIPE

Legenda: Moradia dos individuos que participaram da pesquisa
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ANEXO B - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Eu, Data de nascimento: , Sexo:

através deste consentimento, concordo em participar da pesquisa intitulada “Estudo
Clinico e Soroepidemiolégico da DC no Municipio De Itabaianinha- Sergipe”. Fui devidamente
esclarecido (a) sobre os objetivos da pesquisa acima mencionada, e concordo que seja feita
uma analise laboratorial que visa analisar o0 meu sangue, no qual seréo feitos exames (ELISA e
Imunofluorescéncia) para a identificacdo de Trypanosoma cruzi, agente causal da DC. Eu
entendo que amostra (s) de material (is) biolégico (s) sera (40) coletada (s) de mim e/ou de
meus familiares, num procedimento de baixo risco, que consistira em coleta de sangue,
conforme descrito a seguir: Para coleta do material bioldgico: serdo coletados 10 ml de sangue
de uma veia (puncdo venosa). O local da puncéo sera limpo com antisséptico e um torniquete
(uma tira elastica) serd colocado ao redor do braco para comprimi-lo e restringir o fluxo de
sangue pela veia. Isto fara com que a porcdo da veia abaixo do torniquete se distenda (se
encha com sangue). Uma agulha sera introduzida na veia e o sangue sera coletado em tubo
vedado. Apds a coleta do sangue, a agulha sera removida e o local da puncdo coberto com
curativo para evitar sangramento. A avaliagdo clinica da degluticdo sera dividida em indireta e
direta: A avaliacdo indireta seré realizada sem a introducéo de dieta via oral sendo pesquisados
dados sobre a mobilidade dos 6rgdos fonoarticulatérios com movimentos de lateralizacdo de
lingua para esquerda e direita (normal ou alterada), protruséo e retragdo de labios (normal ou
alterada). A avaliacao direta da degluticdo seréd realizada com a introducéo de dieta via oral de
consisténcia liquida e de consisténcia pastosa. Para a avaliacdo da consisténcia liquida sera
oferecido um copo com 60 ml de 4gua. Ja para a consisténcia pastosa, 6 g (equivalente a duas
colheres-medida) de amido de milho serédo diluidos em 60 ml de agua, que também sera
oferecido em copo e ingerido com o auxilio de uma colher. Além disso, concordo em fornecer
informac@es sobre as condi¢des gerais de saude para preenchimento de formulario clinico, que
serdo usadas para tracar o perfil clinico sorolégico da comunidade na qual resido e identificar
guantos individuos sao portadores de DC. Eu entendo que minha identidade n&o seréa divulgada
em momento algum, e apenas os meus dados e de meus familiares serdo utilizados no presente
estudo.

Local e data: , de de 20

Assinatura
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ANEXO C - INSTRUMENTO DE AVALIACAO CLINICA

Sinais e Sintomas Relacionados ao Sistema Gastrointestinal (Gl):
- Engasgo ( )

- Queixa Vocal ()

- Regurgitacdo ()

- Refluxo ()

- Odinofagia ( )

- PerdaDe Peso ( )

- Sensacdo De Alimento Parado ( )

- Auxilio De Agua ( )

DisfagiaSim () Néo () Inicio: / / Duragéo:

Mudanca De Habito Alimentar Sim () Né&o ( )

AlteracOes Respiratdrias: Sim ()  Nao ()
- Cansaco ( )

- Dor torécica ( )

- Tosse ()

- Dispneia ()

- Cirurgia Esofagica Anterior: sim () ndo ( )
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TESTE DE DEGLUTICAO INDIRETO

Normal Alterado
Mobilidade dos labios
Mobilidade da lingua
TESTE DE DEGLUTICAO DIRETO
Regurgitacdo nasal Ausente Presente
Esfincter Labial Normal Alterado
PASTOSO
LIQUIDO
Elevacéo laringea Normal Reduzido
PASTOSO
LIQUIDO
Degluticdes maltiplas Né&o Sim
PASTOSO
LIQUIDO
Tosse Néo Sim
PASTOSO
LIQUIDO
Residuo alimentar Ausente Presente
Qualidade Vocal (Contagem de 1/ 10 e Normal Alterada
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emisséo de /a/ prolongado)

Antes da Degluticdo

Apbs a Degluticdo
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ANEXO D - INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS

Dados Gerais

Tipo de Notificacdo: indwvidua ] Agravo/Doenca: I Doenca de Chagas Codigo (AD 10): I B57.1
Data da Notificacdo: / / Municipio de Notificacdo: tabaianinha | UF: | SE
Data de Aparecimento dos Primeiros Sintomas: / /

Notificacao Individual

Nome do Paciente: Sexo: | CJMasc. [Fem. [Cknor.

[ Branca[JNegra [Parda

Data de Nascimento (Idade): / A O Raca/Cor: O Indigena[] lgnorado
Gestante: |[JLe Trimestre [F Trimestre IJTrimestre Id[Je Gestacional ignorada N&o [(NZo s{CEplica

O Anaifabel® Ensinc Fundamental Incompleto [Ensinoc Fundamental Completo
Escolaridade: | [ Ensino Médio incomplet{] Ensino Médio Compieto [Ensino Superior Incomplketo

[ Ensino Superior Complketo
Nome da Mae: Possui Cartdo do SUS? Osim ONZo
Dados de Residéncia

Logradouro: Bairro: N°:
Ponto de Referéncia: Complemento:
CEP: Municipio de Residéncia: Povoado:
Tipo de Construcdo: [J Alvenzria [[Pau-a-Pique ] Zona: I ORural [[Mrbana [eriurbana I Jorado
Anexos: Telefone:

Dados Complementares do Caso

Data da Investigacdo: /o Ocupacdo:

Presenca de Triatomineos Intra-Domicilio ou Peri-Domicilio: ] OSim [ON3o [3oRealizado IJorado

Histéria de Uso de Sangue ou Hemoderivados nos Ultimos 120 dias: [ 0 Sm[J N&o [Jlgnorado

Manipulacdo/Contato com T. cruzi: [ O Sinf] N2o[J Naose Aplica [Jenorado

Menor ou lgual a 9 meses de Gestacdo (Mae Chagdsica): I [0 Sin{1 N23o[] N3ose Aplica [enorado

Dados Clinicos

O  Assintomdtic] Febre Persstente (] Astena [Edema de Face/Membros
[0 Hepatomegai{] Esplenomegalia [JSinaisde Meningoencefalite

Sinais e Sintomas [0 Sinaisde I Chagomade Inoculacdo [JSina! de Romafiz [[biadenopaztia
(| Taquicardia Persigentd] Arrimias [JOutros
O ignorado
Diagndstico anterior de paciente chagasico: I O _sim(] N2o [ligno rado
Dados Laboratoriais (Exames Realizados)
Parasitolégico Direto: [JPositive [legative [“BoRealizado Data da Col eta: / /

[0 Reagente[] NZo-Reagente

Sorologi ELISA: o = Data da Coleta: f /
ologia para [0 inconclusive [0 N8o Realizado atadato £ £
Imunofluorescéncia Indireta: - Reagelntg L Na?-Reag?nte Data da Col eta: / /
O inconclusvdJN3o Realizado
Tratamento
Tipo de Tratamento: [OSintomatico [Jspecifico Tempo de Tratamento (em dias):
Droga utilizada no Tratamento Especifico: | [0 Benznidazo[] Outro
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ANEXO E — PALESTRA DE SENSIBILIZACAO SOBRE CONCEITO E PREVENGAO
DA DOENCA DE CHAGAS

Legenda: Palestras e rodas de conversas com os individuos que participaram da
pesquisa acerca da conscientizacdo sobre a doenca de Chagas
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ANEXO F — MORADIA DOS INDIVIDUOS QUE PARTICIPARAM DA PESQUISA

/ (_,.‘B‘ 3 - % A‘ ~
e o
3 in_ — Y

Legenda: Situacéo social dos moradores dos povoados de Itabaianinha que
participaram da pesquisa.
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